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1.INTRODUCCIÓN 
1.1. Enfermedad de Parkinson 
La enfermedad de Parkinson (EP), constituye una entidad clínica 
neurodegenerativa caracterizada por la presencia de temblor en 
reposo, bradicinesia o hipocinesia y rigidez muscular, junto a otras 
manifestaciones como son la alteración de reflejos posturales, la 
postura de flexión y el fenómeno de congelación.  
Para el diagnostico de la enfermedad, el paciente precisa presen-
tar, al menos, dos de los síntomas previos, siendo imprescindible 
la presencia de temblor y bradicinesia. 
Además en estos pacientes es muy habitual la aparición de dete-
rioro cognitivo y disfunción autónoma. 
La enfermedad de Parkinson es una patología crónica, de larga 
duración, irreversible y con sintomatología progresiva. 
A pesar de los esfuerzos en la investigación, a día de hoy se des-
conocen las causas que desencadenan esta enfermedad, se pos-
tula que una predisposición genética junto a factores ambientales 
podría ser la respuesta. 
En los países industrializados se estima que la prevalencia de la 
EP se aproxima al 0,3% de la población general. La edad de pre-
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sentación esta entre los 20 y 80 años, con un pico de incidencia 
entre los 55-65 años, presentando un aumento exponencial de la 
prevalencia en función de la edad llegando al 3% después de los 
65 años.  
Así la enfermedad de Parkinson es el trastorno del movimiento 
más frecuente y la segunda enfermedad degenerativa más fre-
cuente en occidente, tras la enfermedad de Alzheimer, lo que hace 
que sea una de las enfermedades más estudiadas desde que fue 
descrita en 1816 por J. Parkinson.  (Parkinson,1817) 
Desde el punto de vista fisiopatológico, la EP se caracteriza por la 
perdida progresiva de neuronas dopaminérgicas en determinadas 
regiones del sistema nervioso central, como en la región pars 
compacta de la sustancia negra, el locus coeruleus y núcleos del 
rafe y neuronas del bulbo olfatorio. También se encuentran afecta-
das las neuronas colinérgicas, catecolaminérgicas y serotoninérgi-
cas. 
En un individuo sano, la generación de los movimientos motores 
coordinados por parte del cerebro, radica en un equilibrio entre la 
activación de los movimientos voluntarios o vía directa y los movi-
mientos involuntarios por acción de la vía inhibitoria o vía indirec-
ta. (figura 1) En ambas vías participa el neurotransmisor dopami-
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na, así como sus receptores. Así en condiciones normales (I), es-
tán implicados los receptores tipo 1 de dopamina (D1), situados en 
el globo pálido interno y en la parte reticular de la sustancia negra, 
y también participan las neuronas dopaminérgicas que proyectan 
al globo pálido externo, donde se localizan los receptores D2. En 
los pacientes con EP, debido a la presencia de una degeneración 
dopaminérgica, estas vías de encuentran afectadas, produciéndo-
se una hipoactividad en la vía directa y una hiperactividad en la 
vía indirecta (II). Esto genera una incapacidad para la realización 
de los movimientos coordinados. La perdida de comunicación do-
paminérgica entre los gánglios basales y el cuerpo estriado va a 
generar una serie de acontecimientos causantes de la sintomato-
logía clásica en paciente con Parkinson (temblor, rigidez muscular 
y bradicinesia o lentitud de movimientos). 
Debido a que la dopamina participa como neurotransmisor a nivel 
sintético en otras funciones del organismo, una disminución en 
sus niveles puede asociarse con otras alteraciones clínicas, afec-
tando por ejemplo a la presión sanguínea, la contracción cardiaca, 
o la regulación hormonal de la prolactina. Esta es la razón de que 
en los pacientes con EP puede aparecer hiperventilación central, 
hipotensión ortóstatica, mioclonías o incontinencia urinaria. 
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                             (I)                             (II)                               (III) 
Figura 1. Modelo de funcionamiento motor de los ganglios basales. (I) condición 
normal (II) papel de receptores D2 en el origen de las discinesias. (III) Efecto de 
la dopamina en el núcleo subtalámico (STN) en la actividad del circuito parkin-
soniano.VL nucleo ventral lateral del talamo, VA núcleo ventral anterior del tá-
lamo, D1 y D2 receptores dopaminérgicos, GLU glutamato, DA dopamina, STN 
núcleo subtalámico; SNc sustancia negra reticular; GPm globo pálido; medio; 
GPi globo pálido interno. 
En el estudio anatomo-patológico de cerebros de pacientes post-
mortem que han padecido EP se revela la presencia de una inclu-
siones eosinofílicas, denominados cuerpos de Lewy, que contie-
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nen proteínas como la ubiquitina y la  ∝-sinucleína. Esta última 
participa en el reciclaje de vesículas sinópticas. (Baba et al,1998; 
Spillantini et al 1997) 
La histopatología revela la presencia de neuritis distróficas en todo 
el sistema nervioso central, además de una pérdida variable de 
neuronas en núcleos subcorticales, en particular de la parte com-
pacta de la sustancia negra, el locus coeruleus, el núcleo basal de 
Meynert y el núcleo dorsal motor del nervio vago. Adicionalmente, 
hay una deplección intensa de neuronas melanizadas (45-66%), 
así como de neuronas dopaminérgicas inmunorreactivas para tiro-
sina hidroxilasa (60-80%), en los grupos A (grupo de neuronas que 
envía proyecciones hacia el cuerpo estriado) de la parte compacta 
de la sustancia negra, en particular en el tercio ventrolateral 
(91-97%), que se proyecta al estriado, seguido de la áreas medio-
ventral, dorsal y lateral.  
La pérdida gradual de dopamina se va a producir a lo largo de va-
rios años, mientras que los síntomas de la EP sólo van a aparecer 
cuando la cantidad de dopamina en el estriado disminuya hasta el 
20-40% de la normal. 
Aunque no existen pruebas directas, distintos hallazgos en huma-
nos y animales de experimentación apoyan la hipótesis de que el 
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estrés oxidativo es el responsable de la muerte de células dopa-
minérgicas en la EP. (Tabla I). 
        Tabla I. Hallazgos indicativos de estrés oxidativo en EP. 
      
Las neuronas dopaminérgicas de la sustancia negra son más de-
pendientes del metabolismo energético y la fosforilación oxidativa 
mitocondrial que otras poblaciones del troncoencéfalo, presentan-
do, además, bajos niveles de proteínas de unión a calcio. Estas 
proteínas desempeñan un papel neuroprotector, al amortiguar los 
efectos de la entrada masiva de Ca⁺⁺ a las neuronas.  
Las pruebas sugieren que, en aquellas situaciones donde la de-
fensa celular antioxidante no consigue compensar el incremento 
Marcadores de estrés oxidativo
⇓ glutation reducido en la sustancia negra
⇑ hierro en la sustancia negra
⇓ glutation peroxidasa
⇑ actividad de la superóxido dismutasa (SOD)
⇑ productos derivados de la peroxidación lipídica (p ej., malonildila-
dehído)
⇓ ácidos grasos polinsaturados en la sustancia negra
alteración del complejo I mitocondrial
alteración de la ∝-cetoglutarato deshidrogenada mitocondrial
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de especies reactivas del oxígeno (ERO), tiene lugar el daño oxi-
dativo celular. Dicho daño es la antesala de la muerte celular. 
Aunque el mecanismo todavía se desconoce, las neuronas dopa-
minérgicas son selectiva y excesivamente sensibles a las ERO. 
Una de las posibles explicaciones, se encuentra en que en el inte-
rior de las citadas neuronas de pacientes de EP se ha observado 
un aumento en la acumulación del catión hierro. 
1.2. Manifestaciones clínicas de la enfermedad de Parkinson. 
La enfermedad de Parkinson, afecta predominantemente a perso-
nas de edad adulta avanzada, entre 50-65 años , y presenta pro-
gresión lenta durante los 10-20 años siguientes a su aparición.  
Los síntomas iniciales son de instauración lenta e insidiosa, por lo 
que resulta difícil precisar el inicio en el tiempo. El comienzo a 
edades tempranas es raro. Solamente un 5% de los pacientes 
presentan signos clínicos antes de los 50 años de edad. En estos 
casos, la EP suele estar asociada con alguna mutación genética. 
(Tabla II). 
Los primeros síntomas se engloban en la fase “premotora” de la 
enfermedad, pueden pasar muchos años antes de que se detec-
ten síntomas motores, y pasar inadvertidos o ser malinterpretados. 
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Entre estos síntomas destaca la sensación de astenia, rigidez, fle-
xión de un brazo con ausencia de balanceo, lenguaje monótono, 
disautonomía, disfunciones gastrointestinales, urinarias y sexua-
les, trastornos del estado del ánimo y del sueño y enlentecimiento 
general. 
 Tabla II. Locus y genes implicados en la enfermedad de Parkinson familiar. 
                    
Locus cromosoma gen herencia clínica
park 1 y park 
4
4q21 alfa-syn AD inicio temprano 
y progresión 
lenta




park 3 2p13 desconocido AD inicio tardío
park 5 4p14 UCHL1 AD inicio tardío
park 6 1p35 Pink1 AR inicio temprano 
y progresión 
lenta




park 8 12q12 LRRK2 AD inicio tardío, enf 
Parkinson típica
park 9 1p35 desconocido AR Sd de Kufor-
Rakeb
park 10 1p32 desconocido susceptibili
dad
inicio tardío
park 11 2q36-37 desconocido susceptibili
dad
inicio tardío
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Ya en la fase de síntomas motores, (tabla III), destacan el temblor, 
la rigidez, la bradicinesia o acinesia y las alteraciones posturales:  
➩ El temblor en reposo, a 4-6 hercios, es el resultado de una con-
tracción lenta de los músculos tanto agonistas como antagonistas. 
Es la forma más frecuente de presentación de la enfermedad. El 
temblor es principalmente distal, afecta sobre todo a las extremi-
dades superiores y, con menos frecuencia, a labios, mentón, len-
gua y extremidades inferiores. Es característico que desaparezca 
con el movimiento para reaparecer de nuevo cuando el miembro 
vuelve a estar en reposo. También es típico que cese durante el 
sueño y aumente con la ansiedad. 
➩ La rigidez consiste en un aumento del tono durante el movi-
miento pasivo de una extremidad. Ésta puede ser sostenida du-
rante todo el desplazamiento o durante el movimiento completo; 
en este caso se le conoce como rígidez “ en tubo de plomo”. La 
rigidez suele ser más evidente en los segmentos distales de las 
extremidades y en las articulaciones de la muñeca y el tobillo. Clí-
nicamente se evalúa mediante el movimiento pasivo de varias ar-
ticulaciones, mientras se le pide al paciente que intente relajar su 
extremidad. Se considera que hay rigidez cuando es necesaria 
mas fuerza de la esperada para movilizar la articulación, en cierto 
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rango de movimiento (Cano et al,2010).  En ocasiones, la rigidez 
está sujeta a interrupciones rítmicas, denominándose entonces 
“rigidez en rueda dentada”, y se atribuye al temblor postural que 
afecta a la extremidad, aunque éste no sea siempre visible. 
➩ Las alteraciones posturales se suelen manifestar con posturas 
en flexión de miembros y tronco. Están alterados los reflejos pos-
turales y de enderezamiento. En ocasiones, esto puede provocar 
caídas y una marcha en la que parece que el paciente busca su 
centro de gravedad, con el cuerpo inclinado hacia adelante y pa-
sos cortos. 
Los síntomas motores están relacionados con el movimiento y la 
movilidad, puede ser modificaciones de los síntomas principales 
de la enfermedad de Parkinson. Los síntomas no motores afectan 
al pensamiento, la sensibilidad y la sensación de bienestar. 
De todos ellos, el síntoma más frecuente de presentación de la 
enfermedad es el temblor en reposo, el cual aparece en alrededor 
del 50% de los casos, aumentando hasta el 80% en el curso de la 
enfermedad. El segundo síntoma por orden de frecuencia es la 
alteración de la marcha, que suele comenzar en una pierna. Sin 
embargo, la persistencia de alteración asimétrica en la marcha 
debe hacer considerar la posibilidad de otras enfermedades, como 
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la parálisis supranuclear progresiva. El tercer síntoma de presen-
tación es la bradicinesia, que suele asociarse a menudo con mi-
crografía.      
Tabla III. Síntomas motores y no motores más frecuentemente descritos 
1.3 Diagnóstico 
El diagnóstico de la EP se basa principalmente en el estudio de 
los síntomas, los antecedentes, el examen físico, pudiendo preci-
sarse la realización de estudios complementarios, incluidos datos 
de neuroimagen y biomarcadores. La buena respuesta al trata-
miento dopaminérgico también constituye un dato diagnóstico im-
sintomas motores síntomas no motores
temblor de manos ansiedad
dificultad para levantarse de la silla intranquilidad
dificultad para usar las manos crisis de angustia
calambres musculares dificultad para respirar
dificultad para hablar insomnio o trastornos del sueño
lentitud general sudoración excesiva
rigidez general dificultad para pensar con claridad
problemas de equilibrio lentitud del pensamiento
falta de energia
dolor
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portante (Jankovic, et al,2008; Lees et al,2009;Litvan et al,
2003;Shulman et al, 2011). 
Los criterios de diagnóstico clínico aceptados son altamente sensi-
bles para identificar la EP, alcanzado una especificidad del 
75-92% (Hughes et al,2002) La confirmación histopatológica no se 
alcanza en vida, realizándose post-mortem en los casos en los 
que se obtiene. (Dickson et al,2009) 
Otros trastornos neurodegenerativos pueden remedar clínicamen-
te a la EP, como es el caso de la demencia con cuerpos de Lewy, 
la atrofia multisistémica o la parálisis supranuclear progresiva. 
Este grupo de disfunciones afectan entre el 9 y el 33% de los pa-
cientes en los que existe sospecha de EP. En estos casos, el 
diagnóstico diferencial entre EP y otros trastornos productores de 
parkinsonismo puede ser difícil, principalmente en los estadios 
evolutivos tempranos de la enfermedad, cuando se superponen 
los signos y síntomas. Algunas características clínicas pueden 
ayudarnos a diferenciarlos. Por ejemplo, en el caso del temblor 
esencial, no suele aparecer bradicinesia. En la atrofia multisitémi-
ca y en la parálisis supranuclear progresiva, encontramos una de-
generación corticobasal diferente a la observada en los enfermos 
de EP. Por último, la demencia de cuerpos de Lewy, se caracteriza 
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por escaso temblor y síntomas psiquiátricos frecuentes, con aluci-
naciones visuales e hipersensibilidad neuroléptica. (McKeith et al,
2005) 
1.4. Escalas y estadios en la enfermedad de Parkinson 
Aunque en la práctica clínica se realizan muchas pruebas que nos 
permiten aproximarnos a la situación clínica del paciente (puntua-
ciones, valoración del nivel de conciencia, de la fuerza muscular 
…) en los últimos 30-35 años han proliferado los cuestionarios de 
salud, como medidas de resultado en los ensayos clínicos y para 
valorar la evolución del paciente en la practica clínica. Este tipo de 
medición responde a la necesidad de abarcar diferentes variables, 
previamente consideradas “blandas” como el dolor o la depresión, 
ya que otras consideradas “duras”, como los parámetros de labo-
ratorio, no se correlacionan siempre con los síntomas o el estado 
funcional. La exigencias de valorar el estado de salud global del 
paciente, su evolución y sobre todo la calidad de vida se han he-
cho más perentorias debido al incremento de las enfermedades 
crónicas neurológicas como el Alzheimer y el Parkinson. Esto ha 
posibilitado que  clínicos e investigadores clínicos  necesiten de 
manera creciente una información matizada, objetiva y reproduci-
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ble de las características o variables de los pacientes. 
También en los últimos años han quedado establecidos los requi-
sitos necesarios para la elaboración de estos cuestionarios y es-
calas, y para su validación con criterios científicos, así como los 
indicadores que permiten evaluar las características métricas. La 
cuantificación obtenida mediante estas escalas ha de ser orienta-
da por criterios de objetividad (obtención de un mismo resultado 
de un examen por varios observadores) y de universalización (fa-
cilidad de interpretación y generalización de los resultados) que 
nos permitan utilizar un lenguaje común para muchas estimacio-
nes como la graduación de la intensidad de un síntoma, de un dé-
ficit o de una enfermedad, que ha de ser entendida por muchos 
clínicos o investigadores. Para la evaluación de las características 
métricas de un cuestionario se emplean cuatro conceptos: 
-aplicabilidad: se puede valorar por el tiempo medio necesario 
para cumplimentarlos y/o el porcentaje de pacientes capaces de 
auto-cumplimentarlo. 
-fiabilidad o precisión: referido a los resultados que se obtienen 
cuando se aplica el cuestionario a la misma población en distintas 
ocasiones o circunstancias. Se distingue entre la repetibilidad o 
fiabilidad test-retest, y la homogeneidad o consistencia interna de 
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los ítems que pretenden medir un mismo atributo medida con la ∝ 
de Cronbach (coeficiente que sirve para medir la fiabilidad de una 
escala de medida). 
-sensibilidad al cambio: referido a la capacidad para detectar cam-
bios clínicamente significativos. 
-validez o exactitud: referido a en que grado el cuestionario mide 
aquello que pretende medir. Se suele valorar mediante la validez 
de concepto o de constructo, correlacionado la variable en cues-
tión con otras que se creen más o menos relacionadas. 
Habitualmente en Neurología o Neurocirugía o en cualquier otra 
especialidad clínica, se usan pocas escalas. Se han difundido de 
una forma más generalizada en investigación clínica o farmacoló-
gica, en las que hay que monitorizar la evolución de un paciente o 
evaluar el resultado terapéutico (Munsat et al,1989). La medición 
clínica suele realizarse mediante escalas más o menos complejas. 
La mayoría de las escalas son de orden (ordenas a  los pacientes 
en grados de afectación o capacitación) según un criterio o crite-
rios externos.  
La caracterización de los trastornos del movimiento y la medición 
de su intensidad es una tarea difícil, en la que se ha progresado 
en las últimas décadas. Las escalas complementan esta evalua-
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ción y constituyen una herramienta imprescindible en la evolución 
clínica de muchos pacientes, en su monitorización evolutiva o en 
el análisis de la respuesta a diferentes tratamientos (fármacos, ci-
rugía, toxina botulínica). La evaluación clínica mediante escalas 
tiene una historia de más de tres décadas en la enfermedad de 
Parkinson (Martinez-Frias et al,1998).  
Para categorizar la situación clínica y la respuesta terapéutica en 
la EP se han diseñado numerosos métodos de cuantificación. En-
tre estos métodos podemos distinguir los que analizan síntomas, 
signos o incapacidad funcional que se corresponden a la mayoría 
de las escalas clínicas, y los que miden otros hechos clínicos con 
medidas físicas cuantitativas y que pueden requerir en determina-
dos casos instrumentos más o menos sofisticados (cronómetro, 
acelerómetro, programas informáticos…) Por su sencillez y rapi-
dez las escalas clínicas son las que más habitualmente se em-
plean, lo que no impide que sean complementadas con otras 
pruebas objetivas simples. Además con frecuencia, las mediciones 
con instrumentos complejos tampoco se correlacionan bien con el 
estado general del enfermo. 
En la tabla IV se citan las principales escalas de evaluación de la 
enfermedad de Parkinson y parkinsonismo con un criterio de sen-
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cillez expositiva. En primer lugar se exponen las escalas elemen-
tales que evalúan fundamentalmente los síntomas y signos de la 
enfermedad, como la de Hoehn y Yahr. Después se exponen es-
calas de complejidad intermedia y más tarde las más complejas, 
como la escala de la Universidad de Columbia, o exhaustivas 
como la escala unificada para la evaluación de la enfermedad de 
Parkinson (UPDRS- Unified Parkinson´s Disease Rating Scale). 
En la misma se describen escalas que valoran fundamentalmente 
la incapacidad funcional en actividades de la vida diaria, específi-
camente para el paciente parkinsoniano. Más tarde se exponen 
algunas escalas mixtas que combinan el análisis de los síntomas y 
de la incapacidad funcional, escalas que miden solo signos o sín-
tomas concretos de la enfermedad, algunos test objetivos utiliza-
dos en la evaluación de la enfermedad de Parkinson. Por último 
se exponen escalas que analizan los síntomas de parkinsonismo o 
“signos extrapiramidales” y las utilizadas en el cribado del parkin-
sonismo. 
Tabla IV. Escalas clínicas. 
ESCALAS CLÍNICAS
Evaluan los síntomas de la enfermedad
1. Elementales; escalas de Hoehn y Yahr (estandar y modificados) (Hoehn y 
Yahr, 1967)
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2. Intermedias; escala de Webster (Webster,1968); Indice de afectación de Mc 
Dowell ( McDowell et al, 1970); Indice de Lieberman (Lieberman,1974): Esca-
la de Pineda et al. (Pineda y Sanchez,1998)
3. Extensas; Columbia University, completa y abreviada (CURS) (Yahr et al, 
1969); Abreviada (Montgomery et al,1985);Unified Parkinson´s disease Rating 
Scale (UPDRS) (versión completa y abreviada) (Fahn et al, 1987);New York 
(Alba et al, 1968)
Evaluan la incapacidad funcional que la enfermedad de Parkinson 
determina
Escala de Scwab y England (Schwab y England,1969); NorthWestern Univer-
sity Disability Scale (NUDS) (Canter, 1961); Escala intermedia de evaluación 
de la enfermedad de Parkinson (ISAPD) (Martinez et al, 1988)
Escalas mixtas (incapacidad funcional y síntomas)
Escala de la UCLA(Cornell-UCLA) (McDowell et al, 1970); Short Parkinson´s 
Evaluation Scale (Rabey et al, 1997); Unified Parkinson´s Disease Rating 
Scale (UPDRS) (contiene escalas de incapacidad funcional) (Fahn y Elton, 
1987)
Autoevaluación
Escala de Brown (Brown et al,1989); Parkinson´s Symptom Diary (Montgo-
mery y Reynolds, 1990); Otras.
Evaluan aspectos específicos de la enfermedad de Parkinson
Marcha: Escala de alteraciones de la Marcha del Parkinsonismo (RSE) 
(Martinez et al, 1998); Gait and Balance Scale (GABS) (Thomas et al, 
2004)
Sueño: Parkinson´s disease sleep scale (PDSS) (Chaudhuri et al, 
2002)
Aspectos neuropsiquiátricos: Parkinson Psicosis Rating Scale (PPRS) 
(Friedberg et al, 1998); Parkinson Psicosis Questionnaire (PPQ) 
(Brandstaedter et al, 2005)
Discinesias: escala de discinesia del proyecto CAPIT (Langston et al, 
1992);  Escala de Hagell y Widner ( Hagell y Widner, 1999)
Calidad de vida: PDQ-39 (Peto el al, 1995); SQLC de los cuidadores 
(Glozman et al, 1998); VEQ-5D (Scharg et al, 2000); QLS(M)-DBS 
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La escala unificada para la evaluación de la enfermedad de Par-
kinson (UPDSR- Unified Parkinson´s Disease Rating Scale) se 
puede encuadrar entre las escalas de valoración del estado del 
paciente más exhaustivas. La UPDRS es la escala líder en la eva-
luación de la enfermedad de Parkinson para estudios de investi-
gación clínica y es la medida de referencia para las agencias regu-
Pruebas cronometradas; múltiples, elementales (número de pasos, movimien-
tos repetitivos manos y otras); Test de “levantate y anda” (Podsiadlo y Ri-
chardson,1991) 
Con equipos ad hoc
Fuerza; MLS, equipo Cybex II modificado (Pedersen y Oberg,1993) 
Tono, aparatos ad hoc (Prochazka et al, 1997) 
Discinesias; acelerometro triaxial (Manson et al, 2000) 
Temblor; Digital Movemet Analysis (DMA) (Nilsson et al, 1996) 
Bradicinesia; Brain test (Giovannoni et a, 1999) (Porta et al, 1997)
Complejas o computerizadas
Diversos tiempos de reacción; Motor Performance Test Series (MPS) (com-
puterizada) (Pinter et al, 1992)
PARKINSONISMO
Yale Extrapyramidal Symptom Scale (YESS) (Mazure et al, 1995); Extrapyra-
midal Symptom Rating Scale (ESRS);Minham Rating Scale; Simpson-Angus 
Ratios Scale; Otras
CRIBADO DE ENFERMEDAD DE PARKINSON Y PARKINSONISMO
Cuestionario de Chan et al (Chan et al, 2000) 
Cuestionario de Duarte et al (Duarte et al, 1995) 
Cuestionario telefónico de Rocca et al. (Rocca et al 1998) 
Cuestionario postal de Golbe y Pae (Golbe y Pae, 1998) 
Otros
ESCALAS CLÍNICAS
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ladoras norteamericanas y europeas. Se correlaciona adecuada-
mente con otros instrumentos. La validez convergente con diver-
sas medidas para la enfermedad de Parkinson (Hoehn y Yahr, 
Scwab e England, ISAPD, SEPS/SCOPA-Motor, pruebas crono-
metras) es satisfactoria, como también lo son la validez discrimi-
nativa frente a niveles de gravedad del Parkinson y la validez de 
contenido principalmente para la sección III ( Forjaz&Martinez-
Martin, 2006). 
Su fiabilidad intraobservador es buena. También se ha puesto de 
manifiesto una adecuada fiabilidad entre observadores, aunque la 
correlación test-retest no es muy elevada en algunos estudios. En 
cuanto a su aplicabilidad, requiere de entre 20 y 30 minutos para 
completarse, por lo que es frecuente que se use sólo una parte de 
la escala. La UPDRS consta de 42 ítems agrupados en cuatro 
secciones, con la que se obtiene una medida general, que se co-
rresponden con el estado motor, el estado cognitivo y la actividad 
de vida diaria del paciente.  
Estas secciones son: 
  »Sección I : estado mental, conducta y estado de ánimo. Subdi-
vidida en cuatro ítems, evalúa aspectos de la vida del paciente y la 
influencia sobre ellos de aspectos como: demencia, tratamiento 
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dopaminérgico, fármacos, cirugía,etc. 
 »Sección II: actividades de la vida diaria. Contiene 13 ítems. Pu-
diéndose puntuar en situación on y off. Evalúa el habla, la saliva-
ción, la deglución, la escritura, el uso de cubiertos, el vestir, la hi-
giene, los giros en la cama, las caídas, la congelación o freezing, 
el caminar, el temblor, la sensibilidad. 
 »Seccion III: examen motor que contempla 14 ítems que produ-
cen 27 puntuaciones, ya que algunos signos se evalúan en distin-
tas localizaciones. Evalúa habla, expresión facial, temblor en re-
poso, temblor en acción, rigidez, movimientos de los dedos y de 
las manos, pronación y supinación de la mano, agilidad de las 
piernas, levantarse de la silla, postura, estabilidad postural, bradi-
cinesia corporal. 
 »Sección IV: Complicaciones. En este caso, sus 11 ítems evalúan 
parámetros relacionados con: discinesias (duración), disautono-
mía y dolor; distonía temprana por la mañana, estadios off (prede-
cibles, impredecibles y súbitos y su duración); anorexia, náuseas, 
vómitos, alteraciones del sueño y ortostatismo. 
La UPDRS se completa con la escala de Hoehn y Yahr (Hoen & 
Yahr, 1967) y la de Scwab y England (Schwab et al, 1969). El ran-
go de puntuación de cada ítem de las secciones I a III es 0 (mejor 
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puntuación) a 4  (peor puntuación). La puntuación de los ítems de 
la sección IV es irregular: algunos puntúan 0 (ausencia) o 1 (pre-
sencia), y otros de 0 a 4, referidos a duración o intensidad. La 
puntuación total de las diferentes subescalas es la siguiente: sec-
ción I, 16 puntos; sección II, 52; sección III, 108; y sección IV, 23 
puntos. Por tanto, la puntuación total de la UPDRS oscila entre 0 y 
199 puntos. 
Habitualmente, las secciones I, II y IV se cumplimentan por entre-
vista, y la parte III, realizando una exploración neurológica estruc-
turada. Se han utilizado forma alternativas de administración de 
las secciones I y II, como la autoevaluación y la valoración del cui-
dador (Martinez-Martin et al, 2003), así como una versión de la 
sección III adaptada para uso por personal de enfermería (Bennett 
et al, 1997). Dos de sus secciones (estado mental y complicacio-
nes) pueden presentar efecto suelo, debido a que contienen mani-
festaciones que no suelen estar presentes (y que, por lo tanto, no 
puntúan) en fases leves de la enfermedad de Parkinson. 
La consistencia interna de la UPDRS es adecuada, aunque su pa-
rámetro más representativo ( el coeficiente ∝ de Cronbach) puede 
estar falsamente incrementado por ítems redundantes y en eleva-
do número, como ocurre en las secciones II y III. La estructura fac-
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torial de la UPDRS es prácticamente coincidente con su composi-
ción en subescalas, aunque algunos ítems mostraron cargas 
compartidas en dos factores ( correspondientes a las secciones II 
y III), y el temblor aparece en todos los estudios como factor inde-
pendiente ( Martinez-Martin et al, 2003). 
1.5 Consideraciones anatómicas y funcionales de los gan-
glios basales 
Los ganglios basales son un conjunto de núcleos grises que se 
encuentran en la región ventral del diencéfalo, alrededor del tála-
mo e hipotálamo. Están formados por el estriado (caudado y pu-
tamen), globo pálido externo (GPe), globo pálido interno (GPi), (en 
la rata este núcleo no existe correspondiendo al núcleo entope-
duncular), núcleo subtalámico (STN) y sustancia nigra, pars com-
pacta (SNc)  y pars reticulada (SNr)(figura 2). 
1.5.1 Circuitos 
Modernamente se considera que los ganglios basales forman par-
te de un sistema distributivo corticosubcortical organizado anató-
mica y funcionalmente en paralelo. 
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Alexander, Stric y DeLong en 1986, en un trabajo clásico postula-
ron la existencia de 5 circuitos (Alexander et al, 1986). Los circui-
tos motor, oculomotor, asociativo (dorsolateral prefrontal y lateral 
orbitofrontal) y límbico tienen origen en áreas corticales diferentes, 
hacen sinopsis en territorios específicos de cada uno de los nú-
cleos de los ganglios basales por lo que se va trazando el circuito 
y vuelven a la zona cortical de origen tras hacer sinapsis en el tá-
lamo. 
Figura 2. Anatomía topográfica y funcional de los ganglios basales. 
1. Hemisferios cerebrales 
2. corteza cerebral 
3. cuerpo calloso 
4. nucleo caudado 
5. globo pálido 
6. putamen 
7. cuerpo estriado 
8. tercer ventrículo 
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9. ventrículo lateral 
10. claustrum 
11. tálamo 
12. nucleo rojo 
13. nucleo subtalámico 
I. el circuito oculomotor se origina en las áreas oculares fron-
tales ( área 8 de Brodmann), áreas oculares suplementarias, 
córtex prefrontal dorsolateral (áreas 9 y 10) y cortex parietal 
posterior (área 7) y proyecta al colículo superior y cuerpo del 
núcleo caudado. Este último núcleo hace sinopsis con la SNr 
y GPi que proyectan a las áreas corticales iniciales vía los nú-
cleos, ventral anterior (VA) y medial dorsal (MD) del tálamo. 
Además, las fibras nigrotalámiccas envían colaterales al co-
lículo superior. 
II. el circuito prefrontal une áreas asociativas frontales con el 
núcleo caudado y se divide en 2 componentes:  
A. el circuito dorsolateral prefrontal con origen en áreas de 
Brodmann 9 y 10 y región parietal posterior (área 7) proyec-
ta a a región dorsomedial del núcleo caudado que a su vez 
hace sinapsis con el GPi y la SNr volviendo a las áreas cor-
ticales iniciales a través de los núcleos talámicos VA y MD. 
Su alteración produce déficit en tareas que requieren me-
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moría espacial a corto plazo y la comparación y elección de 
tareas en situaciones de estímulos competitivos. 
B. El circuito lateral orbitofrontal que se origina en el córtex 
orbitofrontal lateral (área 10 de Brodmann) y proyecta a la 
porción más central del núcleo caudado desde donde par-
ten eferencias al GPi y SNr cerrándose el circuito a través 
de los núcleos VA y MD talámicos. Su disfunción se rela-
ciona con manifestaciones psicosomáticas complejas como 
la “lentitud obsesiva”. 
III.  el circuito límbico se origina en el área cingular anterior, 
córtex orbitofrontal medial y zonas del lóbulo temporal (hipo-
campo, amigdala, área entorrinal o 28 de Brodmann), proyec-
ta al núcleo accumbens y tubérculo olfatorio (estriado ventral) 
y a través del pálido ventral y el núcleo MD del tálamo vuelve 
a las áreas corticales de origen. Alteraciones en procesos 
emocionales y/o motivaciones han sido descritas en relación 
con las disfunción de este circuito.  
 El circuito motor es el más relevante en la fisiología del movimien-
to y en la fisiopatología de los trastornos motores, por lo que a él 
se dedica un apartado especial  dentro de la anatomía de los gan-
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glios basales. Su organización anatómica y funcional recae sobre 
dos ejes fundamentales: 
1) Aferencias: las proyecciones dopaminérgicas desde la SNc y 
las aferencias glutamatérgicas corticales como vías de entrada al 
circuito modulando la actividad estriatal.  
2) Eferencias : el GPi y la SNr, como estructuras de salida, cuyas  
proyecciones alcanzan la corteza cerebral y los  núcleos tron-
coencefálicos retroalimentando el circuito y cuya actividad está 
influenciada por el estriado y el STN con carácter opuesto.  
El circuito motor une áreas motoras 
pre-centrales (áreas 4, 6 y área motora 
suplementaria) y áreas sensitivas post-
centrales (áreas 3a-b, 2 y 1) con la re-
gión sensitivo motora del estriado (pu-
tamen dorsolateral), empleando como 
neurotransmisor ácido glutámico y por 
tanto siendo una conexión excitadora. 
Albin, Penney y Young propusieron ini-
cialmente el modelo actual subdividido en 
circuito motor “directo” e “indirecto”. (Figura 3)                                                                                                                                                                                                                                                                                                                          
El circuito directo es monosinaptico, tiene su origen en neuronas 
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que emplean ácido gamma amino butírico (GABA) como neuro-
transmisor, por tanto inhibidoras y expresan sustancia P (SP), di-
norfina (DIN) y receptores dopaminérgicos de la familia D1. Pro-
yecta sobre la región sensitivo motora del GPi y SNr (figura 4). 
El circuito indirecto es polisinaptico, parte de neuronas estriatales 
gabaérgicas que expresan encefalina (ENC) y receptores dopami-
nérgicos de la familia D2 y proyecta al GPe inhibiendolo. Este en-
vía eferencias gabaérgicas a la región sensitivomotora del STN 
que a su vez proyecta al GPi y a la SNr empleando ácido glutámi-
co como neurotransmisor y por tanto excitando a los núcleos de 
salida. Recientemente, se han descrito eferencias gabaérgicas 
desde el GPe al GPi (Parent et al, 1995). 
Las eferencias del GPi y la SNr son gabaérgicas y proyectan a los 
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núcleos VA y VL del tálamo en ruta hacia el córtex y a los núcleos 
troncoencefálicos. La SNr proyecta también al colículo y núcleo 
pedúnculo pontino (PPN) y el GPi al PPN. Las eferencias talamo-
corticales, glutamatérgicas, proyectan sobre las áreas sensitivo 
motoras corticales y cierran el circuito. Desde los núcleos tron-
coencefálicos se envían proyecciones descendentes al asta ante-
rior de la médula espinal (figura 5) 
El circuito motor está organizado somatotópicamente. En los gan-
glios basales la zona lateral de cada núcleo constituye la porción 
sensitivomotora definida por la existencia de neuronas con res-
puesta a estímulos propioceptivos (estiramiento, palpación muscu-
lar) y con actividad asociada a la realización de tareas motoras. 
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Este hecho ha sido demostrado por diversos estudios anatómicos 
y electrofisiológicos realizados en el mono por el grupo de DeLong 
a lo largo de décadas (DeLong et al, 1985). Así dentro de cada re-
gión sensitivo-motora, las neuronas correspondientes a la pierna 
ocupan mayoritariamente la porción dorsolateral, las correspon-
dientes a la cara, la región central y medial y entre ambas se si-
túan las neuronas que se corresponden al brazo. Unicamente el 
STN rompe este esquema, siendo la región dorsolateral la corres-
pondiente al brazo y la central y medial a la cara situándose entre 
ambas la pierna, como ha sido demostrado por Wichmann y más 
recientemente por Nambu en estudios anatómicos realizados en 
monos (Nambu et al, 1996). 
1.5.2.Inervación dopaminérgica 
Al analizar la organización anatómica del circuito motor uno de los 
principales elementos es la proyección dopaminérgica que modula 
la actividad neuronal de los ganglios basales.  
La SNc está constituida en el humano por unas 450000 neuronas 
dopaminérgicas que proyectan al estriado, córtex y sistema límbi-
co. A nivel estriatal los axones dopaminérgicos contactan con las 
neuronas espinosas de mediano tamaño, que constituyen el prin-
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cipal grupo referente del estriado y utilizan GABA como neuro-
transmisor .El otro núcleo de los ganglios basales que recibe afe-
rencias directas desde la SNc y el córtex es el núcleo subtalámico 
por lo que la existencia de receptores dopaminérgicos en el STN y 
otros núcleos y el cambio en la actividad neuronal del STN detec-
tado por el registro neurofisiológico tras tratamiento con agonistas 
dopaminérgicos localmente aplicados, hace pensar que la regula-
ción dopaminérgica no queda limitada al estriado sino que es más 
amplia. Recientemente ha sido demostrado que la acción dopami-
nérgica sobre las neuronas del STN, queda bloqueada por la apli-
cación de antagonistas glutamatérgicos sobre este núcleo, sugi-
riendo que al igual que ocurre en el estriado, este núcleo esta di-
rectamente modulado por la interacción dopamino-glutamatérgica 
y puede ser un núcleo de entrada al circuito motor y no únicamen-
te un núcleo intermediario. 
1.5.3. Modelo fisiopatológico de la EP 
La proyección dopaminérgica nigroestriatal modula con signo con-
trario las dos poblaciones estriatales que se situán en el origen del 
circuito directo e indirecto (Herrero et el, 1995; Gerfen et al, 1990). 
Estudios realizados en ratas lesionadas con 6-hidroxidopamina (6-
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OHDA) (Herrero et al, 1996), mediante técnicas de hibridación in 
situ y de histoquímica, han demostrado un aumento de la expre-
sión del RNA mensajero para el subtipo de receptor dopaminérgi-
co D2 y para encefalina y una disminución de la expresión del 
RNA mensajero para el subtipo D1, sustancia P y dimorfina en el 
estriado, indicando que la acción dopaminérgica sobre la primera 
población neuronal (origen del circuito directo) es inhibitoria ac-
tuando sobre receptores D2, y sobre la segunda población (origen 
del circuito directo) es excitadora a través de receptores de la fa-
milia D1. Herrero en estudios realizados en el modelo de mono-
MPTP ha encontrado resultados similares (Levy, Herrero et al, 
1995). 
Mediante hibridación in-situ, se realizó la medición de la expresión 
del RNA mensajero para la enzima que limitan de la síntesis del 
GABA, ácido glutámico descarboxilasa (GADmRNA) en el estriado 
de monos-MPTP, observándose un aumento significativo de forma 
global y proporcional a la gravedad clínica del síndrome parkinso-
niano, y que disminuía hasta valores similares a los normales tras 
tratamiento con L-dopa (Brotchie et al, 1991). 
El modelo propugnado originalmente por Albin, Penney y Young 
(Albin et al, 1989) a partir de su trabajo en la rata y por Crossman 
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y Delong en el mono, propone el siguiente esquema anatomofun-
cional basado en la existencia de los circuitos directo e indirecto y 
su modulación dopaminérgica opuesta.  
En el estado normal la activación de la vía corticoestriatal produce 
a partir del circuito directo una inhibición gabaérgica de las neuro-
nas del GPi y la SNr que a su vez desinhibirían sus núcleos talá-
micos diana, facilitando la proyección talámica a las áreas motoras 
precentrales. El efecto neto de esta secuencia sería una retroali-
mentación positiva de los movimientos iniciados en el córtex, 
siendo un circuito ejecutor o facilitador de movimiento.  
En las neuronas GABA.encefalinérgicas del circuito indirecto la 
estimulación corticoestriatal produciría una inhibición del GPe que 
desinhibiría el STN. Este a su vez excitaría el GPi y la SNr que 
aumentarían sus eferencias inhibiendo sus dianas talámicas y 
troncoencefálicas quedando así disminuidas las proyecciones ex-
citatorias talamocorticales. El efecto neto de esta secuencia sería 
una retroalimentación negativa de los movimientos, que podría ser 
funcionalmente interpretado como una inhibición de las contrac-
ciones musculares inadecuadas al movimiento que se realiza o 
como una señal de detención del movimiento. Por tanto, es el 
equilibrio entre los dos circuitos estriadopalidales el que permite la 
                                                                 63
Introducción
                                                                             
perfecta ejecución de un determinado movimiento. 
Este modelo de funcionamiento de los ganglios basales, se deriva 
de estudios electrofisiológicos efectuados en monos normales, du-
rante la realización de determinadas tareas motoras. 
Recientemente Tuner y Andersen han descrito en el mono que la 
frecuencia de descarga del GPi disminuye previamente al movi-
miento y aumenta durante la realización del mismo, apoyando los 
hallazgos de Hiosaa ( inhibición neuronal) para la iniciación de un 
movimiento y los de Brotchie (Brotchie et al, 1991) (aumento de la 
actividad neuronal) para modular el movimiento.  
En conclusión, la participación del complejo estriadopalidal en el 
control motor, podría entenderse desde una doble perspectiva 
(Obeso et al, 2000): 1) facilitación puntual y fásica de ciertos pa-
trones mediante la inhibición de la actividad neurona en el GPi-
SNr que se ejercería por la vía directa  y 2) aumento de la activi-
dad neuronal durante la realización de secuencias motoras pro-
porcionando señales temporales de fin e inicio y facilitando la con-
catenación de varias secuencias o inhibiendo la realización de 
movimientos inadecuados. Este proceso es particularmente impor-
tante durante la realización de movimientos aprendidos y automa-
tizados y estaría mediado por la vía indirecta del circuito motor.  
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En el estado parkinsoniano la pérdida de las neuronas dopaminér-
gicas de la SNc disminuye la inhibición que la vía nigroestriatal 
ejerce sobre las neuronas gabaencefalinérgicas, aumentando su 
actividad que sobreinhibe al GPe. De este modo disminuye la in-
hibición sobre el STN que aumenta su actividad y por tanto hiper-
excita al GPi y la SNr que quedan hiperactivos. La depleción do-
paminérgica actúa en sentido opuesto sobre las neuronas estriata-
les GABA-SP-DIn de la vía directa, en las que disminuye la excita-
ción ejercida por la vía nigroestriatal. Esto produce un descenso 
de la inhibición gabaérgica que estas neuronas ejercen sobre el 
GPi y La SNr y por tanto un aumento de su actividad, que se su-
maría al obtenido por la vía indirecta. El aumento de la actividad 
neuronal en el GPi y la SNr originan un exceso de inhibición sobre 
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sus dianas talámicas y troncoencefálicas, disminuyendo la excita-
ción talamocortical. Esta falta de excitación de las áreas motoras 
corticales está relacionada con la hipocinesia de la EP. 
Por tanto, la hiperactividad del STN y sus núcleos de proyección 
(GPi y SNr), se consideran los hechos fundamentales del estado 
parkinsonismo. Su existencia y el resto de bases del modelo, han 
sido puestas de manifiesto mediante diversos estudios realizados 
en el modelo de parkinsonismo por MPTP en el mono (figura 6).                        
Discinesias. Corea y balismo son discinesias que únicamente di-
fieren en su intensidad y amplitud, se producen como consecuen-
cia de una inactivación funcional o de una lesión en el STN que 
conduce a una disminución en la actividad del GPi. Crossman en-
contró un aumento de la captación de 2-DG en el STN de monos a 
los que se les había inyectado bicuculina en el putamen ventro-
medial, produciéndose discinesias contralaterales. Los autores in-
terpretan ese dato como un aumento de actividad en el eje GPe-
STN que tendría lugar tras bloquear la acción de las neuronas es-
triatales sobre las que actuaría la bicuculina. Se ha propuesto que 
la hemicoreabalismo y las discinesias inducidas por levodopa 
comparten un mecanismo fisiopatológico común (Crossman et al, 
1984), resultando ambas como consecuencia de un aumento en la 
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actividad de la vía GPe- STN y un descenso de la actividad del 
GPi, que conduce a un descenso de la inhibición sobre los nú-
cleos talámicos y troncoencefálicos que aumentan su excitación 
sobre la corteza.  
En resumen, el modelo fisiopatológico clásico sostiene que en el 
estado parkinsoniano el déficit dopaminérgico conduce a un au-
mento en la actividad inhibitoria eferente del GPi/SNr. Por el con-
trario, la corea-balismo se caracteriza por disminución de las des-
cargas neuronales en el GPi. El STN participa de forma relevante 
en el origen de ambos trastornos de la movilidad, al ser la estruc-
tura con mayor capacidad de influir sobre la excitabilidad de los 
núcleos de salida (GPi y SNr) de los ganglios basales.  
1.6. Nucleo subtalámico de Luys 
1.6.1. Anatomía del STN 
El STN o cuerpo de Luys es una formación gris con forma de lente 
biconvexa en todos los planos de corte con un eje máximo de 
10-15 mm en el cerebro humano.  
El núcleo subtalámico es el target quirúrgico mas frecuentemente 
empleado en la cirugía de estimulación cerebral profunda para el 
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Parkinson. (Limousin et al, 1998). Mas recientemente ha sido pro-
puesto como target para modular enfermedades psiquiátricas tales 
como el trastorno obsesivo-compulsivo ( Mallet et al, 2008) o el 
Sd. de la Tourette. (Martinez-Torres et al, 2009). 
Cada núcleo tiene un volumen entre 120-175 mm cúbicos con 
imagen hipointensa en images potenciadas en T2, debido a la 
presencia de hierro contenida en él neuromelanina (Lévesque et 
al, 2005; Dormont et al 2004; Tribl et al, 2009) 
Esta en un región bien vascularizada y es el único núcleo excitato-
rio glutaminérgico del sistema de ganglios basales, que proyecta 
numerosas fibras a diferentes targets (Zecca et al, 2003) princi-
palmente al pálido interno, putamen, sustancia nigra y tálamo. 
Existe una conexión cortical directa desde y hacia el núcleo subta-
lámico, que forman la base de la via hiperdirecta (Marani et al, 
2008). 
Se localiza en la superficie interna de la porción peduncular de la 
cápsula interna (CI) y debajo del núcleo ventral del tálamo del que 
queda separado por la zona incerta y el fascículo lenticular. Está 
encapsulado por axones mielinizados excepto en su borde más 
medial en el que se prolonga con la región hipotalámica. Queda 
limitado externamente por la cápsula interna, medialmente por el 
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campo de Forel con el asa lenticular, caudalmente por la SN, dor-
salmente por la zona incerta, ventralmente por la sustancia negra 
y más ventralmente por el núcleo rojo (Figura 7). La CI en el área 
subtalámica está atravesada por las fibras palidofugales que des-
de el GPi se dirigen al tálamo por dos haces diferentes que rodean 
al STN : 
1) el asa lenticular son fibras de la porción más lateral del GPi 
que atraviesan la CI en su porción más rostral y rodean al 
STN en su parte más inferomedial. 
2) El fasciculo lenticular son fibras mediales del GPi que atravie-
san dorsalmente la CI. El fasciculo lenticular rodea al STN en 
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su parte más dorsal discurriendo entre él y la zona incerta 
(campo H2 de Forel) para unirse al asa lenticular (en el cam-
po H1 de Forel), dando lugar al fascículo talámico, que tam-
bién lleva fibras cerebelotalámicas procedentes del núcleo 
dentado contralateral y fibras rubrotalámicas.  
3) Estudios mediante trazadores anterógrados (Parent et al, 
1995; Hartmann-von Monakow et al, 1978) han permitido divi-
dir el STN en tres áreas diferentes, que según el modelo de 
los circuitos paralelos de los ganglios basales ya descrito, co-
rresponderían a tres territorios funcionalmente diferentes. 
La existencia de una organización somatotópica en el primate con-
finada a la porción lateral del STN es conocida desde finales de 
los 70 por trabajos anatómicos realizados utilizando técnicas auto-
radiográficas (Parent el al, 1987; Wichmann et al 1994; Nambu et 
al, 1996; Karachi et al, 2005; Parent et al, 1995). La organización 
somatotópica del área sensitivomotora del STN fue demostrada 
fisiológicamente en el primate a mediados de los 80 por el grupo 
de Delong (DeLong et al, 1985; Smith et al, 1990), a través del in-
cremento de las descargas neuronales en respuesta a la manipu-
lación pasiva o movimientos activos de las diferentes partes del 
cuerpo. La región sensitivomotora del núcleo coincide claramente 
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con la zona rostro-dorsal. Dentro de la región rostrodorsal, la zona 
lateral contiene neuronas que se corresponden con los movimien-
tos del brazo y la zona medial con los de la pierna. La zona co-
rrespondiente a la cara se sitúa en la porción más dorsal y rostral. 
Esta división funcional no esta demostrada de una forma conclu-
yente en humanos. 
Aferencias al STN: 
Las principales aferencias al nucleo subtalámico proceden del cór-
tex cerebral y el GPe seguidas por los núcleos centromediano 
(CM) y parafascicular (PF) del tálamo y varios núcleos troncoence-
fálicos, principalmente la SNc, los núcleos dorsales del rafe y el 
PPN. Otras estructuras de menor relevancia son el nucleo central 
amigdalino, el hipotálamo, el complejo nuclear parabraquial, el lo-
cus coeruleus, la zona incerta y el núcleo reticular del tálamo 
(Hartmann-von Monakov et al, 1978). 
Eferencias del STN: 
EL STN proyecta fundamentalmente al complejo palidal (GPi y 
GPe) y a la SNr y menos profusamente al estriado, a la SNc, al 
PPN, núcleo dorsal del rafe, locus coeruleus, sustancia gris peria-
cueductal (Feger et al, 1991) y tálamo ventral y lateral (Feger,
1991). El neurotransmisor empleado es el ácido glutámico (Parent 
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et al, 1989; Kitai el al, 1987) siendo por tanto un núcleo que ejerce 
una acción excitadora (Carpenter et al, 1950; Parent et al, 1989). 
1.6.2. Fisiología del STN 
La lesión de la región subtalámica tanto en humanos como en mo-
nos condujo a la aparición de movimientos involuntarios e incoor-
dinados de gran brusquedad y amplitud en las extremidades con-
tralaterales conocidos como hemibalismo. Estos movimientos se 
exacerban durante la actividad espontánea interfiriendo con las ta-
reas motoras habituales. Por otra parte, no todas las lesiones del 
STN producen hemibalismo. Lesiones en animales de experimen-
tación (primates) mediante coagulación del STN indujeron hemiba-
lismo contralateral cuando el volumen de la lesión era superior al 
20% del núcleo (Hamada-Delong 1992.). Posteriormente se reali-
zaron lesiones neuronales selectivas con ácido kaínico y/o iboté-
nico en lugar de la electrocoagulación con igual resultado, descar-
tándose así la posibilidad de que el hemibalismo se debiera a la 
lesión de fibras de paso por el núcleo (Mitchell et al, 1985). 
La provocación de un movimiento involuntario tan llamativo indujo 
a pensar durante años que la función del STN era inhibitoria sobre 
la movilidad. Sin embargo, el conocimiento de la naturaleza exci-
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tadora de este núcleo, y estudios experimentales realizados fun-
damentalmente en el primate han permitido elaborar un nuevo 
modelo del funcionamiento del STN. El empleo de la técnica de la 
2-Deoxiglucosa (2-DG) durante la realización de movimientos in-
voluntarios en el modelo de hemicorea/hemibalismo mediante blo-
queo de la actividad de STN con bicuculina (Mitchell et al,1989) 
demostró una reducción de la captación de este marcador en los 
núcleos de proyección del STN (GPi, GPe, sustancia negra y nú-
cleos VA y VL del tálamo) debido a una reducción en las aferen-
cias a estas estructuras y de acuerdo con la existencia de una 
disminución de la actividad del STN respecto a controles norma-
les. Por otra parte, el mismo grupo de trabajo (Robertson et al,
1989) demostró que el bloqueo farmacológico de las aferencias 
GABA estriatales al GPe mediante la inyección de bicuculina en 
este núcleo, producía hemibalismo contralateral.  
El mismo modelo experimental, (hemibalismo por inyección de bi-
cuculina en el GPe) se empleo posteriormente por Matsumura 
para analizar mediante microregistro neuronal la actividad en las 
estructuras de proyección del STN (Matsumura et al,1995). En el 
GPe se produjo un aumento de actividad en el 86% de la neuro-
nas registradas y en el GPi un descenso en el 56% de las neuro-
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nas. Otro dato en la misma línea es que la inhibición de las afe-
rencias glutamatérgicas mediante inyección local de antagonistas 
glutamatérgicos en el GPi induce discinesias contralaterales.  
De este modo, la lesión o inactivación del STN conduce a una 
pérdida de la excitación sobre el GPi, reduciendo la acción inhibi-
toria que éste núcleo ejerce sobre el tálamo facilitando así la exci-
tación talamocortical. 
1.6.3. Papel del STN en la EP 
Modelos experimentales 
La evidencia de que existe un aumento de la actividad en el STN y 
estas estructuras de salida del circuito motor ha sido ampliamente 
demostrada en el modelo de parkinsonismo en el mono MPTP.  
Empleando la técnica de auto-radiografía con 2-DG, que mide la 
actividad aferente a los distintos núcleos, Mitchell encontró una 
reducción marcada de su captación en el STN, sobretodo en su 
porción dorsolateral, un aumento significativo en el GPe, no signi-
ficativo en el GPi, ningún cambio en la SNr y un aumento en la 
SNc y PPn y en los núcleos VA y VL del tálamo. El hecho de que 
en el GPi y la SNr no exista un aumento significativo de captación 
de 2-DG como predice el modelo se interpreta por el descenso en 
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la actividad que tiene lugar en la vía directa que compensaría el 
aumento de aferencias procedentes del STN. El significativo des-
censo de captación en la porción dorsolateral del STN, que es la 
que recibe aferencias del GPe, se ha interpretado como una dis-
minución en estas aferencias y por tanto de la inhibición ejercidas 
desde el GPe lo cual conduce a un aumento de la actividad del 
STN, concordando con el modelo. De un modo más directo, me-
diante hibridación in-situ, Herrero y Vila cualificaron la expresión 
del RNA mensajero para el enzima ácido glutámico descarboxila-
sa, enzima necesaria para la síntesis del GABA y por tanto indica-
dor indirecto de la actividad gabaérgica del núcleo (Vila et al,1996; 
Vila-Herrero et al,1996; Vila et al,1997). Demostraron un aumento 
significativo de la expresión ésta enzima en el GPi y la SNr, que se 
normalizó tras tratamiento con L-dopa asociado a la mejoría del 
cuadro clínico. En el GPe los resultados no son tan acordes con el 
modelo, ya que se obtuvo un discreto incremento en la expresión 
de esta enzima que no se modifico tras el tratamiento. Más objeti-
vamente, mediante microregistro neuronal (Bergman,1994) se ha 
demostrado que el desarrollo del estado parkinsonismo por MPTP 
en el mono va asociado a un aumento significativo de la frecuen-
cia de descarga de las neuronas del STN junto a un aumento de la 
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actividad oscilatoria, fundamentalmente la que tiene lugar a la fre-
cuencia del temblor parkinsoniano (4-8 Hz). Filion 1990 y Bergman 
en el mismo trabajo (Bergman,1994; Filion 1991), demostraron en 
el mismo modelo un aumento de la frecuencia de descarga neuro-
nal de un 22% en el GPi y un descenso del 33% en el GPe, y un 
patrón de descarga más rápido e irregular con un aumento de la 
actividad oscilatoria, que al igual que en el STN ocurría fundamen-
talmente a 4-8 Hz, y de los intervalos interespigas. Tras la admi-
nistración del agonista dopaminérgico apomorfina los animales en 
los que no se obtuvo mejoría clínica no modificaron su actividad 
neuronal, mientras que aquellos en los que se obtuvo benefício 
experimentaron un gran descenso en la frecuencia de descarga 
del GPi y un gran aumento en el GPe (Mitchell et al, 1992). 
La administración del agonista dopaminérgico apomorfina a mo-
nos MPTP produjo un aumento de la captación de 2-DG en el STN 
interpretada por los autores como un aumento de las aferencias 
inhibitorias desde el GPe (Mitchell et al,1992). 
El papel fundamental que la hiperactividad del STN tiene en el ori-
gen de los síntomas motores del síndrome parkinsonismo ha sido 
demostrado mediante estudios en los que se lesionó el STN en 
monos MPTP (Aziz et al,1991;Guridi et al, 1996; Piallat el tal 1996; 
                                                                 76
Introducción
                                                                             
Carpenter et al,1950;Hamada et al, 1992; Mitchell et al 1989). La 
lesión unilateral produjo una gran mejoría en la movilidad de los 
miembros contralaterales así como en la expresión facial, la postu-
ra en flexión, la actividad espontánea e incluso, aunque en menor 
medida, en las extremidades ipsilaterales a la lesión. La mayor 
parte de los animales no presentaron hemicorea-balismo. Además 
de las observaciones clínicas, diversos estudios han demostrado 
que la lesión del STN, tiende a normalizar la actividad en sus nú-
cleos diana que constituyen las estructuras de salida del circuito 
motor (GPi y SNr) de un modo similar a como lo hace el tratamien-
to sustitutivo con L-Dopa. En el mismo modelo, Wichmann demos-
tró que tras lesionar el STN con ácido ibótenico, se producía una 
reducción significativa de la frecuencia de descarga de las neuro-
nas del GPi (Wichmann et al,1994). La importancia por tanto que 
la hiperactividad del STN en el contexto del eje STN-GPi tiene en 
el desarrollo de los síntomas parkinsonianos y en la modificación 
del estado funcional de las estructuras de salida del circuito motor 
queda demostrado desde la perspectiva de los estudios experi-
mentales.  
Si bien queda demostrado que la hiperactividad del STN y del GPi 
se consideran fundamentales en el origen de la bradi e hipocinesia 
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en el estado parkinsoniano, la explicación de otros síntomas como 
el temblor o la rigidez no es tan clara. 
Puesto que en la rigidez encontramos una contracción de múscu-
los agonistas y antagonistas, es posible que la hiperactividad del 
STN y el GPi hagan que se activen precozmente los músculos an-
tagonistas (que son lo que la vía indirecta tendría que inhibir para 
activar más tardíamente y frenar el movimiento iniciado). 
Hasta hace poco tiempo el núcleo central intermedio del tálamo 
(Vim) era la única estructura asociada con el temblor en la EP. Así 
Bergman demostró que se producía un aumento de un 90% en la 
actividad oscilatoria en el STN y el GPi fundamentalmente la que 
ocurría a la frecuencia del temblor parkinsoniano (4-8 Hz) (Berg-
man,1994) y que esta actividad estaba en fase con el temblor se 
situaban en la porción dorsolateral del STN. Filion obtuvo un resul-
tado similar en el GPi y el GPe. Estos datos junto a la abolición del 
temblor cuando se lesiona el STN en el mono MPTP (Aziz et al,
1991;Guridi et al,1996;Wichmann et al 1994) hacen pensar en que 
también existe una relación entre los cambios que el déficit dopa-
minérgico induce en este núcleo y el temblor parkinsoniano.  
Además de ello, el STN es el otro componente de los ganglios ba-
sales que recibe aferencias corticales directas y dopaminérgicas 
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directas y proyecta a los núcleos eferentes mencionados (SNr y 
GPi) por tanto es susceptible de una mayor complejidad en su 
funcionamiento que la inferida únicamente como un eslabón del 
circuito indirecto. Junto con el estriado es la única estructura de 
los ganglios basales con esta doble inervación. 
Experiencia clínica: 
A los trabajos experimentales que demuestran la importancia del 
STN en la fisiopatología del estado parkinsoniano hay que añadir 
a nivel clínico las descripciones de pacientes con EP que presen-
taron una hemorragia subtalámica tras la cual se produjo una sen-
sible mejoría de los síntomas parkinsonianos en el hemicuerpo 
contralateral a la lesión sin desarrollar movimientos involuntarios 
(Vidakovic,1994). Estos hallazgos clínicos en humanos y los datos 
experimentales expuestos, empujaron al grupo liberado por Bena-
bid a tratar de bloquear la hiperactividad del STN en humanos 
afectos de EP. La dificultad para realizar lesiones en esta estructu-
ra, sobre todo bilateralmente por el riesgo de inducir movimientos 
involuntarios de modo permanente y déficits cognitivos, fue sol-
ventada con la aplicación de la estimulación eléctrica crónica, téc-
nica que venia siendo aplicada en el Vim para tratamiento del 
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temblor en sustitución de la talamotomía clásica. El implante en 
monos parkinsonianos de un estimulador en STN con resultado 
clínico similar al obtenido tras la lesión permitió el inicio de su em-
pleo en terapia humana.   
1.7. Tratamiento quirúrgico de la EP. 
La cirugía de estimulación cerebral profunda es un tratamiento es-
tablecido para los trastornos del movimiento, tales como la enfer-
medad de Parkinson y el temblor esencial, especialmente para 
pacientes con síntomas refractarios al tratamiento médico o con 
efectos adversos secundarios a la medicación. Otros trastornos 
del movimiento que también se benefician de la cirugía estereo-
táctica son la distonía, el temblor asociado a esclerosis múltiple, y 
los tics del Sd de la Tourette.  
La cirugía para la enfermedad de Parkinson se empezó a desarro-
llar en el siglo XX (Volkman, 2004; Koller et al, 1999). 
Los procedimientos estereotácticos se introducen en los años 40 
(Lyons et al, 2004; Spiegel et al, 1952). Diferentes dianas han sido 
exploradas para el control de los síntomas de la enfermedad de 
Parkinson (especialmente el tálamo y el pálido).  
                                                                 80
Introducción
                                                                             
Con la introducción de la levodopa en 1967, se produce una im-
portante reducción del número de cirugías, ya que causa una 
marcada mejoría en los síntomas motores y una reducción de la 
morbimortalidad. Aunque con el tratamiento con levodopa a largo 
plazo los pacientes empiezan a presentar fluctuaciones motoras y 
discinesias, que conllevan una marcada discapacidad. 
Tras la mejoría de la comprensión de la fisiología del circuito de 
los ganglios basales, se establecen las posibles dianas para la ci-
rugía, esto conjunto con la mejora en las técnicas de imagen y la 
técnicas electrofisiológicas hace que se produzca un reauge en la 
cirugía de la enfermedad de Parkinson. 
En general, los pacientes con Parkinson, que responden a la levo-
dopa y tienen fluctuaciones motoras y/o discinesias que no se 
pueden controlar con medicación ,y los pacientes con temblor dis-
capacitante y resistente al tratamiento médico, son candidatos 
para cirugía (Volkman,2004) 
Para este tipo de trastornos hay dos tipos de cirugías, los proce-
dimientos ablativos y la estimulación cerebral profunda (koller et a,
1999; Lyons et al,2004). 
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1.7.1 Ablación:  
Probablemente no se acumule tanta información y experiencia so-
bre el procedimientos quirúrgicos estereotácticos en enfermeda-
des el sistema nervioso como en la EP. El abordaje quirúrgico 
para el alivio de algunos de los síntomas de la enfermedad se 
inició hace aproximadamente 50 años. (figura 8). Basados en los 
experimentos en animales de Horsley y Clare, y de Spiegel y Wy-
                                                                 82
Figura 8. Esquema de las diferentes modalidades de lesiones ablativas.
Introducción
                                                                             
cis, de la Universidad Temple, USA, que diseñaron y usaron el es-
tereoencefalotomo en humanos en 1947. 
Esto marcó una nueva era en la cirugía de los trastornos del mo-
vimiento desplazándose los procedimientos abiertos por los méto-
dos esterotácticos con la resultante disminución de la morbilidad.  
En el año 1948 Spiegel y Wycis practicaron la primera palidotomía 
y talamotomía esterotácticas. Ellos describieron su primera palido-
tomía con inyección de alcohol y una talamotomía dorsolateral por 
medio de lesión electrolítica en un paciente afectado por corea de 
Huntington.  
Realizaron talamotomías en otros 3 pacientes con cuadros co-
reoatetósicos sin éxito. Igualmente realizaron otras 4 palidomotías 
en pacientes con igual diagnóstico (Spiegel-Wycis 1950; Spiegel-
Wycis 1951). Con esta experiencia decidieron aplicar la técnica 
para el tratamiento del temblor parkinsoniano.  
En 1952 publicaron 3 procedimientos empleados en el tratamiento 
del temblor:             
1. Interrupción de vías aferentes en el tegmento mesencefálico 
(mesencefalotomía);    
2. Talamotomía  
3. Reducción de los impulsos pálidofugos mediante lesiones del 
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asa lenticular (ansotomía) (Spiegel-Wycis,1954). 
En 1962, Spiegel y Wycis publicaron los resultados acumulados 
durante los procedimientos estereotácticos para diversos trastor-
nos extrapiramidales. Los resultados fueron significativamente su-
periores en los pacientes jóvenes y la mortalidad quirúrgica fue del 
2%. También describieron el uso de su aparato estereotáctico en 
el tratamiento de la corea y la atetosis mediante palidotomía y en 
el hemibalismo a través de palidotomía y lesión de la porción me-
dial de la sustancia negra. 
Luego de estas descripciones hechas por Spiegel y Wycis, mu-
chos otros neurocirujanos comenzaron a publicar sus experiencias 
con la esterotaxia en el tratamiento de una gran variedad de tras-
tornos. 
Al mismo tiempo en 1951, en la Universidad de Tokio, Narabayas-
hi y Okuma utilizaban técnicas estereotácticas en el tratamiento de 
la EP y la atetosis (Narabayashi-Okuma,1953 Proc Jpn Acad; Na-
rabayashi 
Okuma,1953 Psych et Neurol Japon). Narabayashi inyectó este-
reotacticamente procaína suspendida en una mezcla de aceite 
dentro de los ganglios basales en 26 pacientes con EP. Los sín-
tomas mejoraron de forma aguda pero reaparecieron meses más 
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tarde. Esta técnica en la atetosis obtuvo notable mejoría de los 
síntomas.  
En 1954, Cooper publica sus resultados 
con la inyección intracerebral de procaína 
en el globo pálido en pacientes con EP. 
(Cooper,1954) (figura 9). Su intento de blo-
quear el globo pálido como método de 
búsqueda para seleccionar pacientes me-
diante ligadura de la arteria coroidea ante-
rior y de esta forma crear una lesión fisioló-
gica reversible, pronto se convertiría en un 
estándar para los procedimientos ablativos. 
Debido a que esta técnica se hacia mediante trepano y fue más 
seguro que la craneotomía, Cooper decidió investigar esta técnica 
en pacientes mayores de 55 años que no pudieron ser sometidos 
a la ligadura de la arteria coroidea anterior. Tras la localización cli-
nico-fisiologica del globo pálido con procaína, Cooper introducía 
alcohol, con pequeños incrementos hasta producir la lesión per-
manente. 
Esta técnica la quimiopalidectomía tuvo éxito en el tratamiento del 
temblor y  rigidez en 6 de sus primeros 8 pacientes durante más 
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de 6 meses. Se empleo también en otros trastornos hipercinéticos, 
como la corea, la atetosis, el hemibalismo y la distonía generaliza-
da idiopática (musculorum deformas). 
En la autopsia de un paciente de Cooper que falleció por otras 
causas, se demostró que la lesión estaba realmente en el tálamo, 
esto hizo que Cooper empezará a fomentar el núcleo ventral late-
ral del tálamo como diana en el tratamiento de la EP. 
Entre 1952 y 1962 Cooper y sus colaboradores realizaron 2210 
procedimientos ablativos en ganglios basales para trastornos del 
movimiento, realizando 735 quimiopalidectomías y 1170 quimiota-
lamectomías. 
Estas técnicas también las emplearían otros neurocirujanos. Entre 
los métodos se incluyeron electro, termo y termocoagulación e in-
cluso el ultrasonido. Después de 1961, Cooper practicó la criota-
lamectomía en 3000 pacientes con parkinsonismo (Cooper,1954; 
Cooper 1962).  
Una contribución importante fue el trabajo de Hassler de Freiburg, 
en Alemania. Hassler y Reichter fueron los primeros en realizar 
una lesión estereotacticamente guiada en el núcleo ventral lateral 
del tálamo para el tratamiento de la EP a principios de 1951. 
Hassler estableció las relaciones de los núcleos ventralis orales 
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posterior y ventralis orales anterior con la corteza y otras estructu-
ras de los ganglios basales como el globo pálido. Trabajos poste-
riores demostrarán que la rigidez es mejor controlada con lesiones 
del ventralis oralis anterior y el temblor mediante el ventralis oralis 
posterior. 
La corea, la atetosis y el hemibalismo también pudieron ser alivia-
das mediante talamotomías ventrolaterales, pero con experiencia 
más limitada.  
Las lesiones fueron gradualmente reduciendo de tamaño y siendo 
mas posteriores, hacia el ventralis oralis posterior y el Vim. 
Gillingham utilizó el método estereotáctico de Guiot para realizar 
palidotomías y talamotomías (Gillingham,1962). Ellos posterior-
mente adoptarían la técnica transcapsular produciendo lesiones 
en el brazo posterior de la cápsula interna con extensión anterior 
al globo pálido o posterior al tálamo. Se pensó que la eficacia es-
taba relacionada con la interrupción del asa y fascículo lenticular y 
sus conexiones con la sustancia reticular, el núcleo subtalámico y 
la sustancia negra. 
En 1963, Andy (Andy et al,1963), empleó la radiofrecuencia para 
evaluar el sitio óptimo de la lesión, en 58 pacientes con temblor, 
mediante la correlación con los atlas estereotácticos concluyeron 
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que el sitio más eficiente estaba en el subtálamo posterior e inclu-
yeron el campo H de Forel, la zona incerta y el campo prerubral 
medial al STN. 
Mundinger, del hospital de Freiburg de Alemania, promovió tam-
bién la subtalamotomía para la EP, temblor intencional y hiperci-
nesias mioclono-balísticas. (Mundinger,1965). 
Meyers realizó lesiones en estructuras más profundas, incluyendo 
sustancia negra dorsal y lateral, en la porción mesencefálica del 
campo H de Forel y determinó que el temblor, la rigidez y varias 
formas de discinesia podían mejorar en esta localización (Meyers 
et al,1959). 
Spiegel basado en las observaciones personales y la experiencia 
de Meyers en las lesiones del campo H de Forel se concentró en 
esta área para mejorar los movimientos involuntarios. Esta técnica 
denominada campotomía trataba de interrumpir las fibras palido-
fugas descendentes y las fibras cerebelotalamopalidales sin lesión 
de las fibras corticofugas. Con la campotomía se redujo el temblor, 
la rigidez y la atetosis en 2/3 de los pacientes (Spiegel et al, 1963).  
Aunque muchos cirujanos preferían la lesión subtalámica, otros no 
coincidían con respecto a su efectividad clínica. Otros autores rea-
lizaron procedimientos quirúrgicos en los núcleos del cerebelo y 
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tectales profundos, para evitar lesiones diencefálicas en pacientes 
acinéticos. Estas técnicas parecían mejorar la rigidez pero sus 
efectos sobre del temblor y la corea eran variables. 
Así podemos decir que la introducción y los avances tecnológicos 
en la cirugía estereotáctica en humanos revolucionaron el trata-
miento de los movimientos involuntarios.  
Se ha estimado que en el año 1965 se realizaron más de 25000 
procedimientos en todo el mundo. Sin embargo, con el avenimien-
to de la L-Dopa en 1968, estas cirugías van a disminuir drástica-
mente y se relegó la cirugía a un segundo plano solo para casos 
seleccionados.  
Será tiempo después, con la aparición de los efectos adversos de 
la levodoterapia crónica, cuando se renueve el interés en los pro-
cedimientos estereotacticos para el tratamiento de las hipercine-
sias y se realice el primer trasplante fetal en 1987 (Madrazo et al,
1988). 
En 1992, Laitien (Laitinen et al,1992) reportó una significativa me-
joría de la bradicinesia, rigidez y las discinesias inducidas por la 
medicación en la EP a través de la realización de palidotomías li-
geramente más posteroventrales que la lesiones previas. Estas 
observaciones permitieron el uso de este procedimiento en el tra-
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tamiento de los síntomas hipercinéticos refractarios a la medica-
ción, así como de los síntomas hipocinéticos. La eficacia del regis-
tro mediante microelectrodos para mejorar la diana versus el pro-
bable incremento del riesgo de complicaciones permanece aún en 
debate. El futuro de la estereotaxia ablativa dependerá de la me-
ticulosa estandarización y análisis de resultados de los procedi-
mientos actuales considerados efectivos (Goetz et al, 1993).  
Las cirugías ablativas son más baratas que la estimulación cere-
bral profunda y son las más empleadas en los países en desarro-
llo. No obstante, hoy día la estimulación cerebral es la técnica mas 
aceptada, por sus ventajas, como son la reversibilidad y una res-
puesta adaptable. 
1.7.2. Trasplantes celulares 
La eficacia del trasplante neural, limitado por diversos problemas 
éticos y el papel de la administración  de factores neurotróficos 
aún no están determinados, pero estas técnicas proveen vías adi-
cionales para el desarrollo ulterior en este campo de la neurociru-
gía (Bjorklund et al,1983) 
La viabilidad de este tratamiento se demostró en trasplantes de 
células dopaminérgicas embrionarias en modelos animales de EP. 
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(Bjorklund et al,1983;Lindvall et al,1992) Las células mesencefáli-
cas fetales implantadas en el estriado sobrevivían y establecían 
conexiones sinápticas con las células huéspedes, reinervando una 
proporción importante del estriado imitando su patrón normal de 
organización (Lindvall et al, 1992). La recuperación motora de los 
animales trasplantados era proporcional al número de células que 
sobrevivían y dependía de la topografía del implante en el estria-
do. Así, el beneficio motor se producía si el implante había sido 
realizado en la porción dorsolateral del estriado, perteneciente al 
circuito motor, y no cuando se realizaba en la porción central (Ma-
drazo et al,1987) 
La introducción del trasplante se debe a Madrazo (Madrazo et al,
1988) quien describe una gran mejoría en dos pacientes con tras-
plante autólogo de médula suprarrenal en la cabeza del núcleo 
caudado unilateralmente. Otros grupos de trabajo emplearon el 
mismo tratamiento sin conseguir reproducir estos resultados, ob-
teniendo únicamente un beneficio leve y transitorio (Dunnett et al,
1988, Goetz et al 1989). Además estudios postmortem mostraban 
que las células cromatinas suprarrenales no sobrevivían en el es-
triado, por lo que esta técnica fue abandonada. 
El empleo de células dopaminérgicas fetales en pacientes con EP 
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se realiza por primera vez en Suecia por Bjorlund y Lindvall. Los 
resultados iniciales no eran muy alentadores, ya que la mejoría 
clínica era limitada y transitoria, y estudios con PET no mostraban 
cambios en la captación de fluorodopa en el estriado implantado, 
indicando escasa supervivencia celular (Lindvall et al,1989), Se 
hicieron también implantes bilaterales en caudado y putamen en 2 
pacientes con parkinsonismo inducido por MPTP (Widner et al,
1992) obteniendo una gran mejoría en la función motora a los 3-6 
meses de la cirugía. Mas recientemente, Wenning (Wenning et al 
1997) ha descrito un aumento medio del 68% en la captación de 
18-F-fluorodopa en el putamen implantado, a los 8-12 meses de la 
cirugía en pacientes con EP. Kordower (Kordower et al 1995) de-
mostró la superviviencia y la arborización axonal de células fetales 
implantadas en el estriado de un paciente fallecido accidentalmen-
te 18 meses después del implante, consiguiéndose una reinerva-
ción de aproximadamente un 10% del putamen.  
En los últimos años varios equipos han valorado la eficacia y la 
seguridad del trasplante de células fetales mesencefálicas en el 
estriado de más de 150 pacientes con EP (Olanow et al,1997; 
Freeman et al 1995). Las diversas técnicas y criterios de selección 
de pacientes empleadas han hecho que los resultados sean varia-
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bles. Entre los factores que influyen en los resultados del trasplan-
te de células mesencefálicas fetales se encuentran los siguientes: 
- edad y número de los donantes 
- Lugar del implante: la localización más precisa debe ser la re-
gión dorsolateral y posterior del putamen. 
- Tipo de trasplante: pueden ser trasplantadas en bloques de teji-
do o en suspensión, la mayoría de los equipos emplean la sus-
pensión, pero la supervivencia celular es similar en ambas mo-
dalidades. 
- Inmunosupresión: la mayoría emplea al ciclosporina basado en 
estudios experimentales con rata. En humanos la necesidad de 
inmunosupresion no ha sido demostrada y algunos equipos han 
abandonado su empleo. Lopez-Lozano (Lopez-Lozano et al,
1997) ha publicado deterioro del estado motor en tres pacientes 
a los que se les retiró la ciclosporina a los 2 años del trasplante. 
- pacientes: únicamente los pacientes con EP idiomática deben 
ser candidatos.  
  El trasplante fetal tiene un valor limitado en el manejo del trata-
miento quirúrgico de la EP, dado el elevado número de factores 
técnicos y logísticos involucrados en el desarrollo de éste trata-
miento y los problemas éticos, sin embargo se plantea como un 
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campo a desarrollar en un futuro cercano. 
1.7.3. Estimulación cerebral profunda 
Esta técnica fue empleada por primera vez en los núcleos senso-
riales del tálamo en los años 70. Una variante de la misma fue 
aplicada en 1987 en el VIM del tálamo por el grupo de Benabid en 
sustitución de la talamotomía para el tratamiento del temblor resis-
tente a los fármacos (Benabid et al,1987;Benabid et al,1991) (figu-
ra 10) 
Laitinen publicó sus resultados en 38 pacientes parkinsonianos 
tratados por termolesión de la región posteroventral del GPi, obte-
niendo mejoría de la rigidez e hipocinesia en un 92% de los pa-
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plante bilateral de estimulación 
cerebral profunda.
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cientes. El temblor e incluso las discinesias inducidas por L-dopa 
mejoraron también intensamente. Estos resultados han sido re-
producidos por varios grupos de trabajo (Baron et al,1996;Ceba-
llos-Baumann et al,1994; Dogali et al,1995; Favre et al,1996;Ia-
cono et al,1995; Krauss et al,1997 J Neurosurg; Lozano et al,
1995; Lozano et al,1996;Sutton et al,1995; Tsao et al,1998; Vitek 
et al,1998; Alvarez et al,2001;Lang et al 1997 N Engl J Med; Kis-
hore et al,1997;Giller et al,1998). Resultados preliminares sugie-
ren la obtención de un importante beneficio en los signos parkin-
sonianos mediante estimulación del GPi (Pahwa et al,1997;Bejjani 
et al 1997;Gross et al,1997,Tronnier et al,1997). 
Basado en los estudios experimentales en los que se obtuvo una 
gran mejoría tras la lesión del STN, se planteó esta estructura 
como nueva diana quirúrgica en el tratamiento de la EP. La dificul-
tad y el temor a realizar lesiones en esta estructura, sobre todo, 
bilateralmente, junto con la evidencia de la eficacia de la estimula-
ción talámica en el Vim para el tratamiento del temblor con menos 
efectos adversos que la lesión bilateral y la reversibilidad de la 
técnica, condujo a Benabid en 1993 a la aplicación de la estimula-
ción crónica a alta frecuencia en el STN (Benabid et al,1994)  
La obtención de resultados clínicos similares a los obtenidos tras 
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la lesión del STN en monos parkinsonianos sometidos al efecto de 
un estimulador permitió el inicio de su empleo en terapia humana 
(Benabid et al,1994; Benazzouz et al,1993;Limousin et al,1998). 
Desde entonces, la estimulación bilateral del STN ha sido aplicada 
por varios grupos de trabajo con resultados que demuestran su 
gran eficacia antiparkinsoniana (Benabid et al,2000; Nejjani et al,
2000; Burchiel et al,1998; Krack et al,1998; Kumar et al,1998 Mov 
Disord; Limousin et al,1996; Molinuevo et al,2001; Olanow,1998; 
Pollak et al,1997; Yokoyama et al,1999; Yoon et al,1999; Kumar et 
al,1998 Neurology). 
Así hoy día, los targets o dianas para la estimulación cerebral en 
la enfermedad de Parkinson, incluye el núcleo intermedio ventral 
del tálamo (Vim), el globo pálido interno (GPi), y el núcleo subta-
lámico (STN). La elección de uno u otro núcleo va a ser definida 
según criterios clínicos. 
La estimulación talámica puede ser considerada en pacientes con 
predominancia de temblor discapacitante con resistencia  a la me-
dicación y mínimos síntomas de rigidez y bradicinesia, ya que es-
tos últimos no mejoran con la estimulación talámica. Sin embargo 
los pacientes con temblor predominantemente suelen tener tam-
bién estos otros síntomas por lo que la cirugía del VIM para el 
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Parkinson ha sido abandonada, excepto para pacientes ancianos 
con temblor discapacitante de larga evolución.  
Hay así mismo, con la estimulación hay una marcada mejoría en 
la discinesia debido a la reducción de la medicación antiparkinso-
niana tras la cirugía (Russmann et al,2004), y una mejoría en la 
duración de los periodos “on”. Mejoran también las actividades de 
la vida diaria. El mejor predictor de la respuesta a la cirugía de 
forma preoperatoria es la respuesta a levodopa, así los síntomas 
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Pacientes con combinación de temblor Parkinsonismo y de temblor 
esencial son también candidatos a esta cirugía, aunque de nuevo 
otros target como el STN son normalmente preferidos. 
La estimulación en el globo pálido GPi, ha demostrado una mejoría 
en el temblor, bradicinesia y rigidez y reduce de forma muy marca-
da las discinesias inducidas por levodopa. Los beneficios no son 
tan mantenidos y globales como en el núcleo subtalámico, por lo 
que éste es la diana más comúnmente empleada. La estimulación 
en el núcleo subtalámico produce una mejoría en todos los sínto-
mas motores, incluidos el temblor, la bradicinesia, la rigidez, el 
equilibrio y la postura con ausencia de medicación. (Deuschl et al,
2006)
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que no mejoran tras la administración de la levodopa, tampoco 
van a mejorar con la cirugía de estimulación cerebral.  
Mas recientemente se ha sugerido el papel que juega la porción 
superior del troncoencefalo, en concreto el núcleo pedunculopon-
tino (PPN), en el desarrollo de los síntomas motores, tales como la 
acinesia, la disfunción del equilibrio y la inestabilidad postural 
(Nandi et al,2002; Munro-Davis et al,1999). El nucleo peduncu-
lopontino es parte de la región reticular locomotora (Jordan,1998) 
mesencefálica y presenta abundantes interconexiones con los 
ganglios basales y otras muchas áreas pontinas y medulares 
(Delwaide,2001; Pahapill-Lozano,2000). Estudios preliminares con 
grupos de pacientes pequeños han demostrado resultados prome-
tedores (Mazzone et al,2005; Plaha et al,2006). La esperanza es 
que este tratamiento pueda mejorar las características ambulato-
rias que son resistentes a las actuales terapias médicas y quirúr-
gicas. 
Otras terapias en estadios experimentales incluyen la estimulación 
del cortex motor, la distribución intraparenquimatosa de fármacos,  
la terapia génica dirigida a las función de la red de los ganglios 
basales (STN GAD), metabolismo dopaminérgico (AADC) o sopor-
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te trófico (Neurturin),o las terapias celulares que promueven el re-
emplazo de dopamina (Spheramine) o la reinervación directa o 
indirecta estriatal a través de la estimulación trófica.     
El tratamiento de los parkinsonismos atípicos hoy en día, incluye 
el tratamiento sintomático y estrategias paliativas, así como la 
educación y soporte familiar, con el objetivo de mejorar la calidad 
de vida de los pacientes y de sus cuidadores. La estimulación ce-
rebral y otras terapias quirúrgicas, que tienen grandes resultados 
en el Parkinson idiopático, han resultado ineficaces en el Parkin-
sonismo atípico (Goto et al,1997;Krauss et al,1997 Arch Neurol). 
La atrofia sistémica múltiple (MSA) representa una larga cohorte 
de pacientes con parkinsonismo atípico que han recibido trata-
miento de neurocirugía funcional, con palidotomias, trasplantes y 
estimulación cerebral y prácticamente todos los autores han mos-
trado pobres resultados (Tarsy et al,2003; Lezcano et al,2004; Vi-
ser-Vandewaller et al,2003; Lang et al,1997 Advanced Neurology). 
La estimulación del núcleo pedunculopontino podría mejorar los 
problemas de equilibrio e inestabilidad resistentes a fármacos en 
la enfermedad de Parkinson, sería también interesante evaluar 
esta técnica en los trastornos parkinsonianos atípicos, particular-
mente en la parálisis supranuclear progresiva (PSP) y la atrofia 
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múltiple sistémica (MSA). 
1.7.3.1 Principios físicos de la neuroestimulación. 
La interacción entre un campo eléctrico y las estructuras nerviosas 
es objeto de estudio desde mediados del siglo XX. Las caracterís-
ticas del estímulo así como la influencia de los distintos paráme-
tros que definen dicho estímulo resulta fundamental a la hora de 
determinar el tipo de señal idónea para cada caso. 
En cuanto a la estimulación cerebral profunda (ECP), mientras 
que los mecanismos que regulan los efectos terapéuticos no están 
todavía muy claros, sí que está demostrado el mayor efecto de la 
estimulación catódica respecto a la anódica (Benabid et al. 1996) 
y que los elementos activados son los axonales, conclusión a la 
que se llega a partir del análisis de la respuesta a los cambios de 
amplitud-duración del impulso (Ashby et al. 1999; Holsheimer et 
al. 2000, McIntyre and Grill 2000).  
Este hecho permite el estudio de la respuesta de las fibras mielini-
zadas a partir de las teorías expuestas por  Hodgkin y Huxley 
(1952), desarrollados posteriormente por Frankenhaeuser (1964), 
Ranck (1975), Dean (1983) y McNeal (1976) hasta los trabajos de 
Rattay (1986, 1988 y 1989) y su propuesta de función de activa-
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ción (figura 11), los modelos para el estudio de los mecanismos de 
acción en la estimulación medular se han basado siempre en la 
activación de las fibras mielinizadas. 
!  
Figura 11. Modelo de fibra utilizado por Rattay para la propuesta de fun-
ción de activación 
A partir del estudio del modelo de fibra, Rattay  propone una fun-
ción que determina a partir de qué valores del campo eléctrico 
creado por el estímulo una fibra es capaz de generar un potencial 
de acción: 
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Siendo Ve,n  el valor del potencial eléctrico en un nodo de Ranvier, 
y Ve,n-1  y Ve,n+1 los valores de dicho potencial en el nodo anterior y 
posterior respectivamente. 
Además de depender del valor del campo potencial, como puede 
deducirse de la fórmula, la activación de una fibra depende tam-
bién de la duración del impulso eléctrico tal y como muestra la 
curva de amplitud-duración de impulso(figura 12). 
!  
Figura 12.Curva de amplitud-duración 
Dicha curva delimita dos áreas: por debajo de la línea los valores 
de amplitud-duración no son suficientes para activar la fibra, mien-
tras que por encima provocan la creación de un potencial de ac-
ción. 
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Recordemos que el estímulo utilizado para activar fibras mieliniza-
das es un impulso monofásico definido por tres parámetros: 
• Amplitud 
• Duración 
• Frecuencia (nº de impulsos por segundo, no se refiere a la 
frecuencia intrínseca de la señal). 
Por último de la fórmula la función de activación se deduce tam-
bién que ésta depende directamente de la distancia entre los no-
dos de Ranvier: a mayor distancia mayor será el valor. 
Si tenemos en cuenta que la distancia entre los nodos de Ranvier 
es aproximadamente 100 veces el diámetro de la fibra, deducimos 
que las fibras más grandes serán las que presenten menor umbral 
de estimulación. Esto significa que las fibras más grandes serán 
las primeras estimuladas, y, sobre todo, que no podemos hablar 
de un volumen de estimulación sin asociarlo a un diámetro de fibra 
a partir del cual existe dicha activación. 
Por último, puesto que la activación de una fibra depende además 
de la amplitud del estímulo y de su duración, podemos concluir 
que para definir un volumen de estimulación debemos especificar: 
• Características del impulso (Amplitud y duración) 
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• Diámetro umbral de las fibras (solamente las fibras de ese 
diámetro y mayores serán estimuladas). 
Es necesario indicar además que cuando se habla de “esfera” de 
estimulación, estamos realizando dos simplificaciones en el tejido 
cerebral: 
• Que el tejido es eléctricamente homogéneo, es decir, que las 
constantes eléctricas son constantes .
• Que el medio es isotrópico, igual difusibilidad en todas las direc-
ciones.
Ambas suposiciones son falsas, aunque el nivel de error que in-
troducen no es muy elevado.
1.7.3.2 Modelos matemáticos de estudio de la neuroestimulación.
Los estudios teóricos de la neuroestimulación se basan en dos 
modelos: 
• Un modelo de conductor volumétrico para determinar el 
campo eléctrico en cada punto del volumen a estudiar. 
• Un modelo de fibras, que determinará qué axones serán 
activados teniendo en cuenta el campo eléctrico calculado 
a partir del modelo anterior 
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Para el estudio del volumen conductor es necesario conocer las 
características eléctricas del tejido adyacente a los electrodos. 
En algunos modelos se simplifica el estudio considerando que el 
tejido es homogéneo e isotrópico.  
Una forma de tener en cuenta la anisotropía del medio es introdu-
ciendo los valores de la conductividad del tejido a partir del tensor 
de difusión (Butson et al. 2006, Chaturverdi at al. 2006).  
Para un conocimiento exacto del campo eléctrico alrededor de los 
electrodos es necesario utilizar un método numérico de cálculo. 
En la mayoría de los estudios se utiliza el método de los elemen-
tos finitos que consiste en discretizar el volumen espacial median-
te un mallado (normalmente más fino donde el campo varía más, 
es decir, alrededor del cátodo) y aplicar métodos de cálculo iterati-
vo para resolver la ecuación diferencial que rige el comportamien-
to del campo eléctrico. Dicho método está disponible en diversos 
programas de uso generalizado. 
El voltaje en los nodos de la malla se obtienen a partir de la reso-
lución de la ecuación Poisson para el potencial electrostático: 
∇(∇Φ)=-ρ/ε0 
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siendo Φ el campo potencial, ρ la densidad de carga y ε0 la permi-
tividad (o constante dieléctrica) del vacío aplicando unas condicio-
nes de contorno (en general un potencial nulo en la frontera del 
volumen a estudiar o corriente nula a través de la superficie de 
contorno). 
Una vez resuelto el campo eléctrico se aplica a fibras de diverso 
diámetro y orientación.  
El grupo de Butson y McIntyre (McIntyre 2004, Butson y McIntyre 
2005, Miocinovic 2007) considera en algunos trabajos un diámetro 
de fibra determinado (5.7 µm) para calcular la función de activa-
ción. Posteriormente estudian el tipo de estímulo suministrado por 
el generador en dicho volumen mediante el programa NEURON 
de libre acceso (Hines y Carnevale 1997). Es decir, cuando hablan 
de volumen de activación se están refiriendo a un tamaño especí-
fico de fibras (fibras de diámetro superior a 5.7 µm y una distancia 
entre nodos de Ranvier de 0,5 mm.) y a unas características del 
estímulo determinadas (amplitud y duración del impulso). 
Otros grupo como el de Wei (Wei y Grill, 2005) calculan la diferen-
cia según el campo  potencial (Δ2Ve) sin considerar una distancia 
entre nodos determinada, dado que este valor está ligado a la fun-
ción de activación.  
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En cualquier caso, todos los estudios se refieren a la activación de 
fibras mielinizadas, sin considerar interacciones con otros elemen-
tos del sistema nervioso. 
Existen modelos que no se basan en la función de activación de 
Rattay (utilizada tanto para la neuroestimulación cerebral profunda 
como para la medular y periférica) sino que realizan una modeli-
zación a nivel neuronal. Uno de los más completos es el modelo 
de Arle y su equipo (Arle et al. 2008, Shils at al. 2008) basado en 
el software de modelado UNCuS (Universal Neural Circuitry Simu-
lator)  desarrollado originalmente para el estudio de la estimula-
ción coclear. Estos trabajos no solo modelizan el campo creado 
por el electrodo de estimulación sino que además intentan prede-
cir todas las vías de transmisión eléctrica entre ganglios basales 
cuando se estimula el núcleo subtalámico. Para la evaluación del 
campo eléctrico no utilizan métodos numéricos sino que se basan 
en la simetría axial del modelo en un tejido homogéneo para de-
ducir las fórmulas de resolución de las ecuaciones. 
1.8. Estereotaxia 
La finalidad de las técnicas estereotácticas es facilitar la coloca-
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ción exacta y segura para el paciente de una serie de instrumen-
tos, e incluso partículas de energía, en un objeto intracraneal o 
intrarraquídeo predeterminado. La exactitud se consigue mediante 
la localización del objetivo, siguiendo parámetros que se miden 
sobre la imagen con ayuda de aparatos externos (localizadores) y 
la seguridad se obtiene imagenológicamente calculando trayecto-
rias hasta el objetivo y aplicando el conocimiento de la microana-
tomía al seleccionar corredores o trayectorias que no atraviesen 
regiones cerebrales vitales, dañando mínimamente a las estructu-
ras periféricas a dicho objetivo.  
Por lo tanto, el método estereotáctico permite localizar un punto 
dentro de la cavidad craneal o el raquis y llegar a él de una forma 
precisa y reproducible (Apuzzo et al,1983). 
Dentro de este ámbito en la actualidad existen dos métodos este-
reotácticos completamente diferentes (figura 13) 
1. El método tradicional de fijación del marco al cráneo del pa-
ciente con referencias fijas al mismo “frame-based-system”. 
2. El método de localización de estructuras intracerebrales a par-
tir de referencias superficiales colocada en la piel del paciente 
con la identificación volumétrica de estructuras análogas en el 
paciente y en las imágenes utilizadas al efecto “Skin-base-
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landmarks”, éste método no utiliza marco o anillo y se denomi-
na “frameless-system”. 
Sin embargo, el método basado en los marcos fijos al craneo, con-
tinua siendo el más ampliamente difundido en la practica médica 
para uso en la cirugía funcional estereotáctica. 
En los últimos años han aparecido en el mercado sistemas “frame-
less” cada vez más exactos y rápidos aplicados tanto a la cirugía 
intracraneal como espinal, y existe actualmente una tendencia a la 
utilización de estos sistemas en la cirugía microquirúrgica, mien-
tras que los sistemas con marco debido a su exactitud se mantie-
nen fundamentalmente para la cirugía a través de trepano (Kit-
chen et al,1993). 
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Las guías estereotácticas se basan en cuatro principios: 
-sistema ortogonal 
-arco centrado o radiante 
-arco cuadrante 
-coordenadas polares esféricas. 
El principio conocido como “sistema ortogonal” incluye las tres 
coordenadas cartesianas y en su modificación coordenadas pola-
res en un plano. Este principio fue el primero utilizado en la histo-
ria de la estereotaxía y consiste en la localización de un punto en 
la cavidad craneal a partir de las tres coordenadas cartesianas or-
togonales (X,Y, Z) utilizando el eje X en la dirección látero-lateral, 
el eje Y en la dirección ántero-posterior y el eje Z en la dirección 
céfalo-caudal.  




- Cadavid  
El sistema ortogonal se ideó inicialmente para efectuar estudios 
electrofisiológicos en el cerebro, principalmente en pacientes epi-
lépticos y es muy eficaz para introducir electrodos en el lóbulo 
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temporal y frontal. 
Generalmente, consiste en un marco cuadrado que se fija al crá-
neo del paciente. En los bordes del mismo se colocan los acceso-
rios que llevan una rejilla de doble pared que sirve de guía al ins-
trumental. A su vez estas rejillas dobles pueden también estar su-
jetas a un sistema de rotación sagital o coronal, que permite el uso 
de las coordenadas polares en un plano. Estas rejillas paralelas 
permiten la introducción con exactitud de distintos instrumentos 
como electrodos o agujas de biopsia. 
El principio de “arco centrado” se basa en la localización mediante 
coordenadas cartesianas (X,Y,Z) del objetivo. La trayectoria se 
describe a través de una guía semicircular de radio constante en 
cuyo centro está el objetivo. Esta guía rota sobre su eje y lleva la 
estructura portadora de la cánula. Este principio fue descrito por 
Leksell en 1949. Posteriormente fue desarrollado bajo este mismo 
principio el denominado “arco cuadrante”, que se diferencia del 
primero en que en el principio de arco centrado la guía se fija a 
una estructura sobre el marco, la cual se puede mover en los tres 
ejes de coordenadas cartesianas, hasta hacer coincidir el objetivo 
“target” con el centro de la guía semicircular y en el segundo prin-
cipio toda la estructura que soporta la guía estereotáctica está fija 
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y sujeta al suelo (no al marco del paciente) y lo que se desplaza 
es la cabeza del paciente en los ejes de coordenadas hasta hacer 
coincidir el target con el centro del sistema. Ambos principios son 
isométricos al objetivo lo que significa que desde cualquier punto 
de la superficie correspondiente a una esfera de radio fijo, se pue-
de llegar al mismo. En conclusión, según el primer principio mo-
vemos una esfera en diferentes posiciones y según el segundo 
principio la esfera no se mueve, si no que lo hace la cabeza del 
paciente. 
El principio de arco centrado en el más extendido y un gran núme-
ro de sistemas esteretotácticos están basados en él, como por 
ejemplo: Leksell, Pfizer, Cosman-Roberts-Wells, Hitchcoc, Zamo-
rano-Dujovny, Laitienen, Patil, Barcia, Nogués, Micromar…  
El principio de arco centrado ha permitido crear sistemas estereo-
tácticos con gran aplicabilidad que permiten el acceso a la colum-
na espinal y la cavidad craneal, pudiéndose realizar biopsias ce-
rebrales (Apuzzo et al,1983,Kitchen et al,1993;Torres-Perez et al,
1995; Quiñones-Molina et al,1994;López.Flores et al,2001;), re-
secciones microquirúrgicas de tumores cerebrales, (López-Flores 
et al,2001) y de malformaciones vasculares utilizando diferentes 
softwares de planificación que soportan con guías imágenes de 
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TAC, RM, angiografía. (Guerra et al,1999) 
El principio de arco cuadrante cuenta con los siguientes sistemas, 
Todd-Wells, Compass, Kelly-Goerss. 
Otro principio es el conocido como de coordenadas polares esféri-
cas, en el cual la trayectoria hasta el blanco se define por una se-
rie de ángulos, determinados entre el objetivo y el trépano de ac-
ceso. La cabeza de los pacientes se fija en un estructura de base 
circular sobre la que se coloca a guía. A diferencia de los métodos 
antes mencionados, según este principio se va a tener en cuenta 
las posiciones del lugar de entrada y del objetivo y la distancia 
desde el sistema portador de la cánula hasta el objetivo, que no 
siempre es la misma. Dentro de este grupo encontraríamos Rie-
chert, Brown-Roberts-Wells, Riechert-Mundinger, Eiras, Cooper. 
Sistemas estereotácticos contemporáneos: 
  - Sistema de Talairach 
  - Sistema de Leksell 
  - Sistema de Laitinen 
  - Sistema de Brown-Roberts-Wells 
  -Sistema de Todd-Wells 
  -Sistema de Kelly-Goerss 
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  -Sistema Compass 
En adición a las limitaciones mecánicas que puede tener cualquier 
sistema estereotáctico, el error de localización está asociado a 
una gama de factores del propio método, que incluyen: 
 1. las técnicas y modos de adquisición de las imágenes (TAC, 
RM..) 
 2. la selección del puntos dentro de los mismos 
 3. la forma de los localizadores (fiduciales) 
 4. los cálculos de transformaciones de coordenadas 
 5. la precisión de las escalas utilizadas en las guías estereotácti-
cas 
 6. los mecanismos de ajuste y acoplamiento de las guías  
     esterotácticas 
 7. colocación de las coordenadas sobre el marco. 
Todos estos factores contribuyen al error final en la localización 
del target. El problema gira entorno a la incertidumbre del error y 
la exactitud con la cual se puede localizar determinado target en el 
encéfalo. 
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1.9. Neuroimagen 
Aunque de forma rutinaria para el diagnóstico empleamos las 
imágenes de TAC y RM, para los procedimientos estereotácticos, 
el TAC y la RM representan un punto crucial en la localización 
para el procedimiento quirúrgico. La localización delinea y define 
las estructuras profundas (núcleos, parte de núcleos o vías) en 
relación a sistemas de coordenadas. La estructuras pueden ser 
visualizadas directamente en RM, en la secuencia adecuada, 
como son el núcleo subtalámico o el globo pálido interno, o pue-
den ser un área dentro del cerebro, que definimos en relación a la 
visualización de los límites ventriculares, como es el caso del VIM.  
En la cirugía del núcleo subtalámico, la mayoría de los grupos pro-
grama el target en las imágenes T1 de RM, en relación a las co-
misuras anterior y posterior y atlas de estereotaxia. Varias publi-
caciones ponen en manifiesto el uso de la resonancia y target me-
diante visión directa del núcleo, empleándo imágenes potenciadas 
en T2 de largo tiempo de adquisición (Bejjani et al,2000;Patel et 
al,2002; Zhu et al,2002;Schrader et al,2002;Starr et al,2002). En 
ocasiones requieren secuencias adicionales en T1 para la nave-
gación. Estas resonancias son de larga duración y precisan seda-
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ción o incluso anestesia general, pero permiten una exquisita vi-
sualización del núcleo subtalámico. Hariz y colaboradores em-
plean secuencia T2 no volumétrica (TR 3000-4000, TE 80-100) 
permitiendo una visualización del núcleo con secuencia de rápida 
adquisición, sin precisar anestesia general en la mayoría de los 
pacientes (entre 3 minutos 5 seg. y 7 minutos 48 seg., dependien-
do de la maquina de RM). Cualquiera de estas dos secuencias de 
RM, permiten la visualización directa, sin necesidad de localiza-
ción indirecta basada en atlas o en la linea AC-PC. 
1.9.1. DTI, tensor de difusión. 
El Tensor de Difusión (TD o DTI en inglés) es una aplicación de la 
RM utilizada para caracterizar la arquitectura de la sustancia blan-
ca, basándose en las propiedades de orientación de difusión de 
las moléculas de agua en el cerebro. Tensor es el nombre de una 
herramienta matemática utilizada que consiste en una matriz de 
3x3 de vectores utilizada para describir la distribución del movi-
miento del agua en cada voxel de una imagen de RM.  (figura 14)                                     
En el cerebro existen una serie de estructuras, como las fibras de 
la sustancia blanca en las cuales existe una orientación preferen-
cial del movimiento de las moléculas de agua, que está más res-
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tringida en sentido perpendicular que en paralelo debido a su es-
tructura fibrilar.  
Esto se conoce como difusión anisotrópica, por el contrario, la di-
fusión isotrópica consiste en un movimiento igual en todas las di-
recciones del espacio. En la sustancia gris, donde la difusión es 
isotrópica, es suficiente un coeficiente (ADC) para describir las ca-
racterísticas de la difusión. En tejidos anisotrópicos como la sus-
tancia blanca, para caracterizar la difusión es necesario un tensor 
(D) que describe el sentido del movimiento de las moléculas en los 
diferentes planos del espacio.                                                                  
Las diferencias con la secuencia habitual de difusión son: 
1. En la secuencia tradicional, se valoraba la difusión en global de 
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Figura 14.Matriz DTI. 
Adquirimos imágenes potenciadas en  
difusión con 6 ó más direcciones de 
sensibilización, y una imagen sin 
potenciación en difusión (eco-planar 
potenciada en T2). Los valores de 
intensidad de señal se introducen en una 
matriz de cálculo (tensor)
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cada tejido sin diferenciar. Con esta técnica, se aplican gra-
dientes en los diferentes planos del espacio, de tal forma que 
se consigue obtener información sobre la difusión del agua se-
gún cada plano del espacio. 
2.  Además se obtienen imágenes con mayor señal/ruido que con 
el estudio tradicional. Proporciona también las imágenes equi-
valentes a las que obtienes con el estudio habitual (DWI y 
ADC), con lo cual sólo necesitas hacer una de ellas. 
3. Dura aproximadamente unos 4 minutos en vez de 1 min de la 
secuencia tradicional de difusión. 
4.  Los valores de FA y difusividad mediana no están afectados 
por los cambios de  posición de la cabeza y de orientación de 
las fibras de sustancia blanca.                     
Los valores de la difusión se representan mediante eigenvalues 
(λ1 λ2 λ3) según los tres ejes ortogonales del espacio. El mayor 
de los tres eigenvalues corresponde al “eigenvector” que describe 
la principal dirección de las fibras en un punto determinado 
(voxel).                                                                                                                           
Obtenemos una serie de parámetros: 
Valoración media de la difusión 
Imagen isotrópica = equivalente a la imagen DWI de la secuencia 
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tradicional, es una media geométrica de las tres imágenes T2 po-
tenciadas en difusión derivada de los tres gradientes ortogonales 
(x, y, z). Esta imagen tiene contraste por difusión y por T2. A partir 
de estos valores, se calcula el ADC, que está sólo potenciada en 
difusión (para evitar un posible error, lesiones hiper en DWI, por 
ser hiper T2, pero no por tener una auténtica restricción en su di-
fusión [T2-shining through]) 
 ADC= difusividad media = D es la media espacial de los vectores 
que cuantifican los valores de difusión en los diferentes ejes del 
espacio. (media de los tres eigenvalues)  
Valoración de la anisotropía, analizando la diferencia entre los tres 
eigenvalues, es decir si son muy diferentes entre sí (tejido muy 
anisotrópico) o iguales (tejido isotrópico). Se calculan varios índi-
ces.                                                                                                         
FA (fraccional anisotropy o fracción de anisotropía). Es el más 
usado y la más sensible a valores bajos de anisotropía.                                                                                        
VR(volume ratio)= es la más sensible a valores altos de anisotro-
pía                                  
 RA (ratio anisotropy)= es la más lineal entre los diferentes valores 
de anisotropía.  
Se representa de varias formas:  
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I. Representación directa de los valores de cada uno de los pa-
rámetros antes descritos: difusividad, fracción de anisotro-
pía… 
II. Mapas de anisotropía codificados por color. Se adjudican dife-
rentes colores a los vóxeles en función de la dirección de di-
fusión, es decir del eigenvector de cada uno de ellos (azul 
para superior-inferior, verde para anterior-posterior y rojo para 
izquierda-derecha). Uniendo los vóxeles, se crean los mapas 
de orientación de fibras en color, que nos permiten detectar 
los diferentes haces de sustancia blanca. La magnitud de an-
isotropía se representa como grado de iluminación de la ima-
gen en color. (figura 15) 
 
III. Tractografía: a partir de los mapas en color 2D, un software 
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Figura 15.Mapa de anisotropía. 
Nos indica en una imagen 
FA,con una codificación de colo-
res, la dirección del vector propio 
de mayor valor del tensor, y por 






                                                                             
intenta trazar las fibras que conectan 2 ROIs elegidos por el 
usuario. En cada voxel, el programa asume que la dirección 
de máxima difusividad coincide con la orientación de los ha-
ces de sustancia blanca. Esta técnica puede causar proble-
mas en las áreas de cruces de fibras, al no “entender” bien 
estas regiones. (figura 16) 
Anatomía: La sustancia gris tiene relativamente baja difusión an-
isotrópica, cuasi isotópica. En la sustancia blanca, la difusión es 
fundamentalmente paralela a los tractos de sustancia blanca. Así 
los mapas de colores permiten delimitar los principales tractos de 
sustancia blanca cerebrales.                                                                                                                 
Atlas de anatomía cerebral con tensor de difusión: 
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Figura 16. Tractografía del cuerpo ca-
lloso.
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Tipos de tractos de sustancia blanca de los hemisferios cerebra-
les: 
a) Fibras de asociación: conectan zonas del cortex cerebral del 
mismo hemisferio. 
b) Proyección: conectan el cortex cerebral con estructuras subcor-
ticales, como la médula, tronco, o el tálamo. 
c) Comisurales: las que conectan ambos hemisferios entre sí, ej. 
el cuerpo calloso. 
Los valores de anisotropía son mayores en los tractos comisurales 
seguidos de los de proyección. Entre las fibras de asociación es 
mayor en los haces largos como el fascículo longitudinal superior 
que en las subcorticales fibras tipo U. 
La proyección del eigenvector mayor del tensor de cada voxel 
puede ser representado según una codificación de colores. Esta 
gama de colores está codificada en el plano axial como sigue: 
Izquierda-derecha: rojo; antero-posterior: verde; superior-inferior: 
azul. 
Pero esta técnica no distingue entre los dos sentidos de una mis-
ma dirección. Es decir, el haz corticoespinal no puede diferenciar-
se del somatosensorial, aunque se pueden diferenciar en tracto-
grafía. 
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Estos estudios de imagen de DTI (imagen de difusión potenciada) 
de la resonancia magnética, nos permite realizar el análisis de la 
integridad de la sustancia blanca en vivos ( Pierpaoli-Basser, 
1996). Usando la tractografia probabilistica, la distribución espacial 
de la fibras (perfiles de conectividad) pueden ser estimados para 
un único voxel (Behrens et al,2003). Estas estimaciones de conec-
tividad han sido previamente validadas es estudios histológicos y 
se corresponden con los conocimientos anatómicos.(Dyrby et al,
2007)  
1.10. Localización de la diana 
1.10.1. Localización por imagen: 
La cirugia estereotactica depende de la exactitud en la localización 
de las estructuras subcorticales. Spiegel y Wycis inicialmente em-
plearon la glándula pineal, posteriormente la comisura posterior 
(PC) para procedimientos en el tálamo posterior y mesencéfalo y 
la comisura anterior para procedimientos en la región del globo 
pálido, en la silueta de la ventriculografía (Spiegel-Wycis,1952). 
Sus atlas estereotácticos correlacionan las estructuras subcortica-
les a estas líneas. (Spiegel-Wycis,1952). Tailarach construye un 
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atlas basando la línea comisural entre comisura anterior y poste-
rior (AC-PC), mientras que otros emplean la línea desde la comi-
sura posterior al foramen de Monroe (Hassler.Riechert,1954).  
Se ha realizado varios atlas estereotácticos, algunos incluyen ta-
blas de variabilidad que permiten las variaciones en la distancia de 
la línea AC-PC. La variabilidad de la posición de la comisura pos-
terior respecto del tálamo es acentuada (Brierley-Beck,1959). 
Aunque las localizaciones aproximadas de las dianas pueden cal-
cularse con los atlas, una confirmación neurofisiológica de la mis-
ma es necesaria.  
La mejoría en las técnicas de imagen de RM, y dada la variabili-
dad en la posición y orientación del núcleo subtalámico, la visuali-
zación directa en la RM de 3 Teslas es el método mas preciso 
para identificar esta estructura (Ashkan et al,2007; Hariz et al,
2003; Stancanello et al,2008). 
1.10.2. Localización estereotáctica 
Aunque las técnicas neuroradiológicas muestran las estructuras y 
lesiones en el cerebro, la localización de ellas y su traspaso al pa-
ciente, en el momento del acto quirúrgico, no es una tarea senci-
lla. Como ya hemos dicho la estereotaxia, no es más que definir 
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un sistema de coordenada en el paciente, que pueda ser identifi-
cado en las imágenes diagnósticas. Para ello se identifican en las 
imágenes los “fiduciales”, que permiten a través de logaritmos ma-
temáticos calcular las STM (matriz estereotáctica de transforma-
ción de la imagen). Desde el punto de vista quirúrgico, la estereo-
taxia está basada en la habilidad de llevar estructuras definidas en 
las imágenes al espacio intracraneal del paciente. 
En la practica para este proceso se requiere de transformaciones 
geométricas y algebraicas entre el sistema de coordenadas de las 
imágenes en pantalla y el sistema de coordenadas del marco es-
tereotáctico utilizado. 
La incorporación de la tomografía axial computerizada (TAC) en la 
cirugía estereotáctica marcó el nacimiento de las nuevas metodo-
logías. La tomografía aporta información tridimensional y precisa, 
la cual es fácil de incorporar en el sistema estereotáctico de coor-
denadas (Heilbrun et al,1994). Hay dos procedimientos de identifi-
cación y planificación diferentes: 
• la planificación directa sobre el tomógrafo y sus imágenes, 
fuera o dentro de la unidad quirúrgica. 
• la planificación en sistemas de cómputo colocados cerca o 
dentro quirófano o del lugar donde se haga el procedimiento 
                                                                 125
Introducción
                                                                             
estereotáctico (Holtzheimer et al,1999;Leksell et al,1987;Lai-
tinen,1988;Heilbrun et al,1994;Apuzzo et al,1987;Gybel et al,
1992). 
A pesar de que los TAC actuales brindan la posibilidad de planifi-
cación estereotáctica, la utilización de softwares para planificar 
parece ser el método más ampliamente difundido. 
La localización estereotáctica guiada por imagen (resonancia 
magnética (RM), TAC, angiografía) y asistida por ordenador tiene 
diferentes particularidades en relación con la aplicación de la ciru-
gía esterotáctica que se esté realizando. Por ejemplo, la selección 
de un punto sobre la imagen de TAC o RM para efectuar la lesión 
o colocación de un electrodo durante la cirugía de estimulación 
cerebral profunda para el EP, se puede realizar por métodos direc-
tos después de la visualización de la estructura en la imagen o in-
directos usando las comisuras cerebrales con imágenes de TAC o 
RM. 
1.10.3. Localización neurofisiológica: 
Una técnica de localización fisiológica puede ser realizar una le-
sión temporal, previamente a la realización de la lesión permanen-
te, como hicieron Cooper (Cooper,1954) y Narabayashi (Naraba-
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yashi et al,1956) con anestesia local.  
La estimulación eléctrica se ha utilizado para distinguir las estruc-
turas motoras y sensitivas y para evitar la lesión del tracto óptico 
durante la cirugía del pálido y de la cápsula interna en las cirugías 
del pálido y del tálamo (Bertrand et al,1958; Gillingham et al,1960). 
En el tálamo, los fenómenos sensoriales dispuestos somatotopo-
gráficamente pueden ser evocados en el núcleo sensorial (Ber-
trand-Martinez,1960; Spiegel et al, 1962). En los pacientes con 
temblor, la diana del tálamo se puede diferenciar por la reducción 
del temblor con estimulación a alta frecuencia o por el temblor ge-
nerado estimulando a baja frecuencia. En los campos de Forel 
(Spiegel et al,1962), y globo pálido, se obtienen efectos similares, 
menos consistentes en el último (Alberts et al, 1963). 
Albe-Fessard y colaboradores (Albe-Fessard et al,1961; Guiot et 
al, 1962), fueron pioneros en las técnicas de neurofisiología expe-
rimental en el quirófano con el uso de microelectrodos. Los micro-
electrodos registran diferentes áreas y pueden distinguir entre sus-
tancia gris y blanca y establecer los límites de los núcleos. Esto 
permite a los fisiólogos estimular a las neuronas con diferentes 
estímulos sensoriales lo que nos ayuda a determinar las conexio-
nes de los núcleos y su somatotopía intranuclear. Esta técnica fue 
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posteriormente aplicada de forma universal (Bertrand et al1967; 
Fukamachi et al,1973; Lenz et al,1987; Ohye et al,1990; Velasco-
Molina,1973) y ha contribuido al conocimiento de la fisiología en 
situaciones de normalidad y de daño lesional. 
Como la imagen con TAC y RM ha mejorado notablemente la ca-
pacidad de localización estereotáctica de la diana, surge el debate 
de si podría no ser necesaria la confirmación neurofisiológica del 
núcleo diana (Tasker et al, 1988), aunque en muchos centros se 
siguen realizando para identificar el sitio ideal en el que realizar la 
lesión o colocar el electrodo (Mettler et al,1954; Jones-Tasker,
1990). 
1.10.3.1 Estudios con MER para la delimitación núcleo subtalámi-
co: 
Valorando el microregistro (MER), Groos y colaboradores (Gross 
et al, 2009) establecieron las características electrofisiologicas del 
subtálamo, con los patrones y rangos de descargas, así como de 
las estructuras vecinas para establecer la diana llamada electrofi-
siológica. 
Como explicabamos al inicio en la enfermedad de Parkinson sub-
yace una perdida de neuronas dopaminérgicas en la porción com-
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pacta de la sustancia nigra. La deplección de dopamina en los 
ganglios basales va a producir un cambio en los rangos de des-
cargas. Esta deplección neuronal modifica la tasa de descarga, 
incrementando las descargas en el estriado, parte interna de globo 
pálido y núcleo subtalámico, y disminuyendo discretamente la 
descarga en la parte externa del globo pálido (Heida et al, 2008) 
Por otra parte también produce cambios en el patrón de las des-
cargas, así la sincronización interneural de las neuronas de los 
ganglios basales, se considera que es un factor tan importante 
como la tasa de descarga en la ejecución de los movimientos len-
tos. (Bergman et al,1998; Bergman et al, 2002; Boraud et al, 2002; 
Hammond et al 2007).  
En los enfermos de Parkinson se han descrito severas alteracio-
nes en el patrón de descargas y en la sincronización interneuronal 
de los ganglios basales, incluida la tendencia a descargar en esta-
llido, un incremento en la sincronización de las descargas entre 
neuronas vecinas y un comportamiento rítmico y oscilatorio. ( Levy 
et al, 2000; Brown,2003; Brown 2007; kühn et al 2004) 
Se puede subdividir el núcleo subtalámico en diferentes áreas, así 
se delimitan las áreas sensorio-motora, límbica y de asociación. 
Se ha postulado que podría existir una topografía especifica para 
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los diferentes síntomas del Parkinson, así se ha correlacionado la 
oscilación en frecuencia beta con la bradicinesia y la rigidez (Pa-
rent-Hazrati, 1995), o la oscilación theta con el temblor de la en-
fermedad de Parkinson y el temblor esencial ( Levy et al, 2000; 
Steeigerwald et al, 2008) 
Durante la cirugía del Parkinson se realiza en muchas ocasiones 
un análisis del microregistro en tiempo real, pero también puede 
plantearse un análisis posterior, que nos permitiría conocer la red 
funcional del subtálamo a través del estudio de la coherencia entre 
el patron de descarga de las diferentes neuronas. La coherencia 
entre los  patrones de descarga neuronal es una medida cuantita-
tiva que caracteriza la actividad sincrónica neuronal, la cual es 
consecuencia a su vez de la interconexiones neuronales. Este 
análisis puede permitir generar una mapa de distribución de cohe-
rencias a través de la diferentes bandas de frecuencia, y correla-
cionarlo con la conectividad de la parte sensoriomotora o límbica 
del subtalamo. También nos permite obtener información de la ac-
tividad neuronal que va a ser diferente en estas dos regiones, y 
nos podría ayudar a redefinir la zona sensoriomotora para implan-
tar el electrodo. Se ha definido la porción sensoriomotora por un 
patron de descarga significativamente mayor y con mayor fre-
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cuencia de patron en estallido que en el resto de zonas del subta-
lamo. También la banda de actividad beta se encuentra con mayor 
frecuencia en esta porción sensoriomotora. (Lourens et al, 2012) 
1.10.3.2.   Estudios de las oscilaciones 𝛽 para localizar zona moto-
ra del subtalamo. 
Las neuronas dopaminérgicas y sus proyecciones a los ganglios 
basales degenerados en la enfermedad de Parkinson conducen a 
una cascada de anormalidades fisiológicas en los ganglios basa-
les. (Bernheimer et al,1973). Estudios en modelos de primates 
(Miller-DeLong, 1987; Filion-Tremblay, 1991; Bergman et al, 1994; 
Nini et al, 1995) y roedores ( Magill et al, 2001; Costa et al, 2006) 
de enfermedad de Parkinson han demostrado cambios en los pa-
trones de descarga, incremento en la sincronización y aumento 
exagerado de las oscilaciones en los ganglios basales, particular-
mente en el núcleo subtalámico y en el segmento interno del globo 
pálido.  
Los registros neuronales de los ganglios basales humanos han 
sido posibles gracias al tratamiento quirúrgico de la enfermedad 
de Parkinson, tales como la estimulación cerebral profunda en el 
subtálamo (Limousin et al.,1995; Krack et al., 2003; Machado et al, 
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2006). Durante la cirugía de implante del electrodo, el registro con 
microelectrodos es empleado con frecuencia para verificar la loca-
lización del subtálamo (Sterio et al, 2002; Israel-Burchiel, 2004; 
Gross et al.,2006) Además, durante un corto periodo postquirúrgi-
co, pueden realizarse estudios de potencial de campo con el elec-
trodo implantado, antes de internalizarlo y conectarlo a la batería 
(Kuhn et al, 2005; Chen et al, 2006). Estos estudios fisiológicos se 
han centrado en la oscilaciones patológicas beta del subtálamo de 
los pacientes con Parkinson, (Levy et al, 2000;Brown et al, 2001; 
Marceglia et al.,2006). 
Aunque una clara relación causal entre las beta-oscilaciones y la 
EP permanece aún no esclarecida (Kuhn et al.,2009; Weinberger 
et al.,2009) se ha demostrado que las oscilaciones patológicas se 
suprimen con los movimientos voluntarios (Priori et al.,2002; Amir-
novin et al.,2004), la terapia oral dopaminérgica (Brown et al.,
2001; Levy et al.,2002; Priori et al., 2004; Weinberger et al.,2006) 
y la cirugía de estimulación cerebral profunda en algunos estudios, 
aunque no en otros (Foffani et al.,2006; Wingeier et al.,2006; Kuhn 
et al., 2008; Rossi et al., 2008). Es más, el grado de supresión de 
las oscilaciones beta se correlaciona con los fármacos dopami-
nérgicos, con la mejoría de los síntomas hipocinéticos, principal-
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mente la acinesia/bradicinesia y la rigidez, pero no el temblor 
(Kuhn et al., 2006, 2009; Ray et al., 2008). 
Las oscilaciones beta se localizan en la porción dorsolateral del 
STN (Kuhn et al.,2005; Weinberger et al.,2006; Trottenberg et al.,
2007; Moran et al., 2008; Zaidel et al.,2009), la misma localización 
del electrodo del DBS, parece conseguir el beneficio clínico mas 
óptimo (Herzog et al., 2004; Godinho et al., 2006; Maks et al.,
2009). La región sensorio-motora del STN se localiza mayormente 
en la región dorsolateral del mismo (Monakow et al., 1978; Nambu 
et al,1996; Rodriguez-Oroz et al., 2001; Romanelli et al., 2005). 
Esto haría pausible suponer que las beta-oscilaciones podrían 
marcar la región sensorio-motora del STN parkinsoniano, y que el 
resultado con el DBS dependiera de la precisión en la colocación 
en este target. El trabajo de Zaidel, (Zaidel et al., 2010) muestra 
una fuerte correlación entre la extensión espacial de las oscilacio-
nes beta en el registro con  microelectrodos, la región sensorio-
motora del subtalamo y el efecto terapeútico de la cirugia DBS. 
1.10.4. Discrepancias entre MER Y RM 
Probablemente no hay 2 grupos en el mundo que empleen el 
mismo método pre e intraoperatorio en la planificación del target. 
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Algunos grupos trabajan con coordenadas derivadas del atlas de 
estereotaxia, en relación con la comisura blanca anterior y poste-
rior, (Acar et al, 2007) otros con MR de alta resolución y target di-
recto y otros grupos con una mezcla de ambos. (Caire et al, 2009; 
Patel et al 2008; Zonenshayn et al 2000; Pollo et al, 2003). 
No hay datos en la bibliografía actual comparando diferentes es-
trategias de planificación directamente. Es más, el debate esta 
aún abierto respecto a si el empleo del microregistro y la estimula-
ción intraoperatoria son necesarios para ajustar la mejor diana 
para la estimulación o si esto puede contribuir solamente a incre-
mentar el número de complicaciones. ( Zonenshayn et al 2000;Po-
llo et al, 2003; Voges et al, 2007) 
Diversos estudios han correlacionado la imagen de resonancia y 
el estudio con microregistros (MER). Así calculan el volumen del 
núcleo subtalámico por dos vías distintas, una obtenida de la ima-
gen de RM y otra calculando el volumen de subtálamo registrado 
durante la cirugía con los microregistros. Posteriormente correla-
cionan ambos volúmenes, y clasifican como volumen congruente 
cuando ambos coinciden y como discrepancias el volumen regis-
trado en MER que en imagen no se correspondería a subtálamo, 
Las discrepancias las obtienen principalmente en el borde superior 
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del subtálamo y en la posición antero-posterior, las diferencias 
suelen estar en el rango de 2 mm, aunque en ocasiones pueden 
llegar hasta los 4,7 mm. (Schlaier et al, 2011) 
Se dan principalmente 4 razones para dichas discrepancias: la di-
ficultad de delimitación de los limites del subtálamo en la imagen 
de resonancia, distorsiones en la imagen de RM durante el target 
estereotáctico, las diferencias entre anatomía y función del núcleo 
subtalámico, y el desplazamiento cerebral (brain shift ) durante la 
cirugía. 
Aunque las técnicas de imagen con RM de 3 teslas potenciadas 
en T2, y el empleo del doble contraste han mejorado mucho la vi-
sualización del núcleo subtalamico, aún están por definir las se-
cuencias optimas de MR, para estructuras profundas, especial-
mente para el núcleo subtalámico. (Acar et al, 2007; Caire et al, 
2009; Patel et al 2008; Pollo et al, 2003; Slavin et al, 2006). 
Coste y colaboradores (Coste et al,2009) presentaron un mapa de 
correlación combinado MER y RM, evaluando la relación espacial 
de las diferentes estructuras subtalámicas, incluyendo el subtála-
mo, la zona incerta, sustancia nigra, asa lenticular, núcleo rojo y 
los campos de Forel, no encontrando diferencias significativas en 
los rangos medios de descarga. Diferencias en la frecuencia de 
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disparo y los rangos de patrones difieren significativamente entre 
los campos de Forel H2 y la sustancia negra y el subtálamo res-
pectivamente. 
Pralong y colaboradores proponen un Indice de calidad, que inclu-
ye la frecuencia de las espigas, el indice de disparo de la célula, la 
amplitud relativa de las espigas, y el valor cuadrático medio relati-
vo de la señal, en orden a redifinir y objetivizar el abordaje electro-
fisiológico. (Pralong et al, 2004) 
En resumen, no hay una exacta correlación entre la anatomía y la 
función del núcleo subtalámico, por lo que nuevas técnicas de 
imagen como el tensor de difusión y la tractografia podrían ayudar 
a optimizar la estimulación cerebral profunda. 
Respecto al brain shift,  este se producirá de forma más pronun-
ciada en la convexidad, y menor en estructuras profundas. Se en-
cuentran principalmente desplazamientos en el eje antero-poste-
rior, así para la comisura anterior el rango de desplazamiento se 
ha estimado en 0.4-2.2 mm y para la comisura posterior entre 0.2-
1.2 mm (Halpem et al, 2008; Magnotta et al, 2008; Petersen et al, 
2010). Además de la imagen de RM intraoperatoria, el MER se es-
tablece como el único método para delinear los limites del núcleo 
subtalámico y estimar así la cantidad y dirección del brain shift.  
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En 2002, Hariz (Hariz,2002) y en 2004 Okun y Vitek (Okun-Vitek, 
2004) postulan que el excesivo número de tracks puede incremen-
tar el riesgo de hemorragia intracraneal, en cambio otros estudios 
como los de Voges (Voges et al, 2007) no ven diferencias en el 
rango de complicaciones. 
Podríamos concluir que el MER nos proporciona información adi-
cional a la RM de alta resolución, que nos ayuda a detectar los li-
mites del subtálamo y el brain shift durante la cirugía. 
1.11. Precisión en cirugía DBS, control de imagen 
Puesto que como hemos dicho previamente el éxito de la cirugía 
de estimulación cerebral profunda depende de una localización 
precisa, es importante confirmar a nivel intraoperatorio o postqui-
rúrgico inmediato si el electrodo de estimulación finalmente esta 
colocado en la posición deseada. 
Hasta hace unos pocos años, el control de imagen de la cirugía de 
DBS, se realizaba unos 2-3 días después de la cirugía, bien con 
control de TAC o de RM cerebral. En el caso de control con RM 
ésta solo podía realizarse implantando el generador de impulsos 
en un segundo tiempo quirúrgico. Este control además de permi-
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tirnos evaluar posibles complicaciones postquirúrgicas, nos resul-
tará útil para conocer la posición real del electrodo y mejorar así 
nuestra programación del mismo. 
Este tipo de control, si bien útil, no permite la corrección de la po-
sición del electrodo y si esta no era la adecuada, nos obliga a re-
petir de forma completa el procedimiento quirúrgico del implante 
del electrodo, por esta razón surgen los diferentes estudios que 
incluyen control de imagen intraoperatorio, de forma que podamos 
conocer precozmente la posición del electrodo y poder cambiarla 
en el mismo acto quirúrgico si no es la adecuada.  
Existe una importante controversia en la literatura a propósito de 
la técnica de imagen ideal para realizar este control, así hay auto-
res que defienden el uso del O-arm intraoperatorio (Bakay et al 
2011), que nos permite una rápida adquisición de la imagen y ob-
tener así mismo imágenes de los microelectrodos de registro. La 
crítica más frecuente a esta técnica de imagen es que precisa de 
co-registro con la resonancia previa del paciente, donde se planifi-
có la cirugía para evaluar la precisión respecto a la planificada, y 
esto conlleva un mínimo error debido a la fusión de la imagen. 
Por otro lado, otros autores (Hariz et al,2003; Huston et al,2002) 
defienden este control con RM, esta debe ser realizada al final del 
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implante del electrodo, no permitiría controles intermedios de los 
electrodos de microregistro, y al realizarse sobre un implante me-
cánico, la RM debe realizarse con un protocolo específico de se-
guridad para evitar el daño cerebral por sobrecalentamiento del 
electrodo, lo que nos da imágenes de menor calidad. Así mismo 
hay que amortiguar el artefacto que produce en la imagen el mate-
rial metálico del electrodo, no precisa de corregistro con otras 
imágenes, con lo que se elimina dicho error. Requiere un tiempo 
de espera entre la realización de dicha imagen de RM y el implan-
te del generador interno de impulsos. Esta técnica además nos 
permite una adecuada evaluación de las posibles complicaciones 
postquirúrgicas, que el O-arm no permite, y por lo tanto en el caso 
de utilizar el O-arm, posteriormente debemos realizar un TAC o 
una RM postquirúrgica para evaluar dichas complicaciones. 
Revisando la literatura disponible, no hay evidencia científica que 
nos incline a apoyar más una técnica u otra de imagen y la deci-
sión vendrá tomada según la disponibilidad de las mismas en el 
centro en el que se esta realizando la cirugía. 
Lo que no hay duda es que es preciso un control de imagen post-
implante, que además de evaluar las eventuales complicaciones 
de la cirugía, nos permitan obtener el grado de precisión de nues-
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tra cirugía, y nos aporte una imagen de nuestro electrodo de esti-
mulación y su relación respecto al núcleo subtalámico que nos va 
a resultar muy útil a la hora de planificar la programación del elec-
trodo, y que nos permitirá conseguir la estimulación adecuada 
para cada paciente de una forma más rápida, evitando así nuevas 
visitas para programación (Lee et al,2010; Paek et al.,2011) 
1.12. Regimen anestésico. 
Clásicamente se ha considerado que la cirugía de estimulación 
cerebral profunda en el paciente de Parkinson, debía hacerse con 
el paciente despierto, y sin estar bajo efectos de su medicación 
para el Parkinson; esto es así, porque con el paciente despierto 
podemos realizar el microregistro y la estimulación tanto con el 
microregistro como con el electrodo definitivo, y evaluar los efec-
tos secundarios y beneficios terapeúticos de la misma sobre los 
síntomas parkinsonianos y las discinesia, así como evaluar los 
posibles efectos adversos sobre estructuras adyacentes como la 
cápsula interna o el lemnisco medial (Houeto et al, 2003). Aunque 
determinados grupos de pacientes no van a poder ser candidatos 
a cirugía si esta se realiza despierto, como son aquellos con seve-
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ros movimientos cuando están sin medicación, severas distonías, 
dolor crónico o pacientes con miedo a la cirugía. En estos casos la 
anestesia general es una opción para estos pacientes. La aneste-
sia general puede interferir en el registro MER, disminuyendo o 
eliminando la descarga espontánea de las neuronas (Ruskin et al, 
1999; Hutchinson and Lozano, 2000) y dificultar la evaluación de 
los efectos terapeúticos de la estimulación por la supresión de los 
síntomas motores como el temblor y la rigidez (Anderson et al, 
1994; Bohm-dorfer et al, 2003). 
La influencia de los diferentes fármacos anestésicos sobre el re-
gistro MER no esta evaluada, pocos estudios en la literatura com-
paran series de pacientes con anestesia general y despiertos (Ve-
lly et al, 2007). 
El trabajo de Hertel, (Hertel et al, 2006) es el primer artículo que 
describe el protocolo de anestesia general empleado en 9 pacien-
tes, registrando en todos los casos patrón con frecuencia de des-
carga entre 25-50 Hz, aunque no detectan el aumento de ruido de 
fondo típico del registro del subtálamo. 
Diferentes trabajos retrospectivos comparan ambos regímenes 
anestésicos, en el estudio de Maltête, (Maltête el al, 2004) se 
comparan 15 pacientes, con similar resultado clínico, el trabajo de 
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Chen, (Chen et al, 2011) se comparan 33 casos, sin obtener dife-
rencias en la escala UPDRS, ni evidenciar deterioro cognitivo en 
el grupo de anestesia general, el estudio de Sutcliffe (Sutcliffe et 
al, 2011), remarca además no encontrar diferencias en el registro 
intraoperatorio de estos pacientes, además de conseguir disminuir 
el tiempo quirúrgico y la estancia hospitalaria. 
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2. HIPÓTESIS DE TRABAJO/OBJETIVOS 
I. Podemos establecer mediante estudio  RM-DTI la conectivi-
dad del núcleo subtalámico. 
II. Estudiar si los puntos de mayor conectividad del núcleo subta-
lámico con la corteza motora y premotora se agrupan en una 
localización concreta del núcleo subtalámico, que pudiéramos 
definir como target para la estimulación cerebral profunda. 
III. Estudiar en el registro neurofisiológico la existencia de beta-
oscilaciones y localizarlas en el núcleo subtalámico a través 
del estudio de la posición de los microelectrodos registrado 
con la imagen del O-arm 
IV. Correlacionar el registro intraoperatorio neurofisiológico, estu-
diando los patrones de registro de oscilaciones beta, con los 
nodos de conectividad y establecer si existe relación entre 
ambos, que representarían a la via hiperdirecta.  
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V. Estudiar si hay correlación en el resultado clínico en los pa-
cientes intervenidos de Parkinson, en función de la proximi-
dad del electrodo definitivo de neuroestimulación a los tractos 
de conectividad con la corteza motora y promotora, y al regis-
tro neurofisiológico (beta-oscilaciones). 
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Pacientes con enfermedad de Parkinson, tratados con estimula-
ción cerebral profunda del núcleo subtalámico con al menos 1 año 
de seguimiento desde la cirugía, fueron seleccionados de la base 
de datos del departamento de Neurocirugía del Hospital Universi-
tari i Politecnic La Fe. Todos los pacientes han sido intervenidos 
en este centro y el seguimiento ha sido realizado por la Unidad de 
trastornos del movimiento de dicho hospital. 
Todos los pacientes tienen una evaluación previa, con registro de 
la escala motora UPDRSIII previa a la cirugía y al año de la ciru-
gía. 
3.2. Procedimiento Quirúrgico 
Implante bilateral de electrodos de estimulación cerebral profunda, 
modelo 3389 (Medtronic®, Minneapolis), intervenidos consecutiva-
mente, bajo anestesia local y sedación o bajo anestesia general 
(disminuyendo la sedación durante el periodo de registro), y sin 
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medicación antiparkinsoniana desde la noche anterior. Implante de 
cables prolongadores y generador interno de impulsos del neuro-
estimulador en el mismo acto quirúrgico. 
3.2.1 Imagen preoperatoria y planificacion de la trayectoria. 
Resonancia cerebral (RM) de 3 teslas morfológica (Philips®) , con 
secuencias T1 y T2 doblemente potenciadas, de alta resolución, 
con cortes cada 0,8 mm. (625 imágenes). Se obtienen así mismo 
secuencias en T1 con doble contraste, que emplearemos durante 
la planificación de la trayectoria para evitar lesionar vasos profun-
dos. 
Así mismo se realiza resonancia cerebral DTI 3 Teslas, Philips, 
con 32 gradientes Overplus On rel. 2,5+. 
En los pacientes intervenidos con marco de estereotaxia realiza-
mos un estudio de tomografia axial computerizada (TAC) 3D, de 
corte finos (450 imágenes) con el marco estereotáctico Lekssell 
colocado previamente en quirófano. 
Co-registro con las imágenes de T2 de resonancia en la estación 
de navegación Medtronic® StealhStation S7 o IPlan 6 de BrainLab 
®. 
El target lo establecemos mediante visión directa del núcleo subta-
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lámico (Hariz et al., 2003) en la secuencia T2 de la resonancia de 
3 teslas. El target anatómico en el centro del subtálamo se visuali-
za en la RM al nivel o 1 mm anterior al borde anterior del núcleo 
rojo en la imagen axial que muestra el mayor diámetro del núcleo 
rojo (Bejjani et al., 2000). El contacto 1 del electrodo definitivo se 
intenta colocar en dicho punto. Buscamos una trayectoria oblicua 
al target, calculada en las imágenes coronales durante la planifi-
cación, para evitar surcos cerebrales, sistema ventricular y vasos 
profundos, que se ha demostrado que reduce el número de com-
plicaciones y mejora la precisión (figura 17) (Elias et al.,2009; 
Zrinzo et al., 2009). Además modificamos la trayectoria con el fin 
de maximizar el número de contactos del electrodo cuadripolar 
dentro de la estructura tridimensional del subtálamo. 
Las coordenadas cartesianas del punto del target se obtienen me-
diante el software Framelink (Medtronic®, Minneapolis) o IPlan 6 
de BrainLab ®. 
Este procedimiento se realiza para obtener el target óptimo para 
cada paciente, revisado en detalle, por dos neurocirujanos y 2 
neurólogos, para minimizar en lo posible el error humano o de 
cálculo. 
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Figura 17. Imágenes de RM con la trayectoria en los diferentes planos, control 
de surcos,ventrículo y vasos. 
3.2.2. Procedimiento quirúrgico y registro intraoperatorio 
Los pacientes has sido intervenidos bajo dos regímenes anestési-
cos, con anestesia local (mepivacaina+lidocaina) y sedación, reti-
rando de forma completa la sedación durante el registro intraope-
ratorio, o con anestesia general, empleando en la intubación sevo-
flurano, bromuro de rocuronio y fentanilo, y el mantenimiento du-
rante la cirugía con propofol (15-25 ml/horas) y remifentanilo, la 
monitorización de la profundidad anestésica se evaluó con el índi-
ce biespectral (BIS), que varia de 0%-anestesia profunda a 100%-
despierto (figura 18). Durante el registro electrofisiológico se dis-
minuye la profundidad de la anestesia general (propofol> remifen-
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tanilo) de tal forma que tengamos un BIS mayor de 50%, mientras 
que durante el resto del procedimiento estamos en valores entre 
30-40%. 
Los datos adquiridos durante el microregistro se realizan con Mi-
croGuide System  (AlphaOmega® engineering, Nazareth, Israel),  
1-3 microelectrodos en cada subtálamo, son microelectrodos de 
poliamida cubiertos de tungsteno (AlphaOmega) con impedancias 
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entre 0,3-1 mΩ, medias de 0,63 +/- 0,16 MΩ. La señal se amplifica 
por 10000 a 25000, con paso de banda de 250 a 6000 Hz, usando 
el hardware de 4 polos con filtro Butterworth, y muestras a 24 o 48 
KHZ por 12-Bit A/D conversor (usando +/- 5 V de voltaje entrada). 
El registro comienza a 15 mm del subtálamo, y se avanza en pe-
queños pasos, controlados por el neurofisiólogo, neurólogo y neu-
rocirujano, con el objetivo de identificar el borde superior e inferior 
del subtálamo, los pasos son de aproximadamente 1mm hasta 
una distancia aproximada al target de 7 mm, cada 0,5 mm desde 
los 7 mm hasta que identificamos la entrada al núcleo subtalámi-
co, y cada aproximadamente 0,2 mm desde la entrada al núcleo 
subtalámico y el target.  El objetivo es conseguir un registro de 
subtálamo de 5 mm o mayor, y valorar la respuesta cinestésica de 
las unidades. 
En cada paso, se realizan movimientos pasivos de muñeca, codo 
y hombro, del brazo contralateral al hemisferio cerebral que esta-
mos registrando, y se registra la respuesta obtenida, de tal forma 
que categorizamos en 4 niveles (+,++,+++,++++) si hay respuesta 
de reclutamiento en el registro cuando realizamos los movimientos  
pasivos de las articulaciones. En los pacientes despiertos también 
se evalúa la rigidez de dichas articulaciones. Los cambios en la 
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rigidez y/o bradicinesia intraoperatorios por el efecto lesión, o el 
inicio de discinesias también son registrados. 
Al finalizar este procedimiento se procede a la estimulación con la 
vaina del electrodo (punto de estimulación de tamaño de 1 mm), 
parámetros de 0-100 µA, con pulsos de 0,2 a 0,7 ms, 330 Hz. re-
corriendo el subtálamo, de forma que simulamos los diferentes 
puntos de estimulación que tendría el electrodo definitivo de Med-
tronic®. En la evaluación de los efectos secundarios en estos pun-
tos de contacto (parestesias evocadas, contracturas focales o 
desviación ipsilateral nos indican cercanía del microelectrodo del 
lemnisco medial, tracto corticobulbar/corticoespinal y fasciculos 
del III par al ser estimulados). (tablas V y VI). 
      Tabla V. Paciente despierto. 
                 







Desviación ocular (III PC) 
Vegetativos: midriasis, sudoración, 
mareo
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Tabla VI. Paciente con anestesia general, en rojo aquellos items que no pode-
mos evaluar. En letra azul los items evaluados en el paciente con anestesia                     
general.         
3.2.3. Imagen intraoperatoria. O-Arm. 
Imágenes adquiridas con el sistema O-arm, intraoperatorias, cen-
trando con escopia el craneo del paciente tanto en el plano antero-
posterior como lateral, se realiza adquisición en 3 dimensiones del 
craneo (192 imágenes), que nos proporciona una buena resolu-
ción de las estructuras óseas y material con densidad metálica, 
con lo que obtenemos una imagen perfecta tanto de los microelec-
trodos como del electrodo definitivo, y que además esta imagen 
podemos co-registrarla mediante el software FrameLink de Med-
tronic® e IPlan de BrainLab®, (figura 19) con la resonancia cere-
bral en la que habíamos planificado la trayectoria, obteniendo así 
una medida de la precisión de nuestro implante, y lo que es más 
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Contracciones musculares (capsula interna) 
Desviación ocular (III PC) 
Vegetativos: midriasis, sudoración, mareo
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importante una localización de nuestros microelectrodos o de 
nuestro electrodo definitivo dentro del cerebro, su posición respec-
to al subtálamo, y correlacionar esta información de imagen con el 
registro neurofisiológico obtenido y con los efectos de la estimula-
ción. 
Para esto realizaremos al menos 4 imágenes secuenciales de O-
arm, una tras llegar al target con los microelectrodos de registro, y 
otra al llegar al target con el electrodo definitivo, repitiendo este 
mismo proceso en el lado contralateral. Si en algún caso tras ob-
tener la primera adquisión del O-arm, la localización de los micro-
electrodos no se considera optima ( distancia mayor de 2 mm a la 
trayectoria planificada o fuera del subtálamo), considerando tam-
bién el registro neurofisiológico que habiamos realizado, y se de-
cide modificar el target o la trayectoria, realizaremos una nueva 
adquisisión de imágenes tras recolocar los microelectrodos en 
esta nueva  posición. 
3.2.4. Macroestimulación intraoperatoria. 
Test de estimulación de alta frecuencia intraoperatorio para valorar 
efectos secundarios (desviación oculomotora, respuesta de cápsu-
la sensorial o motora) y beneficio terapeútico en los pacientes des-
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piertos. Frecuencia de 130 Hz y pulso de 60 microsegundos, y 
voltajes con incrementos progresivos desde 0 a 5 voltios. 
 
Figura 19. Imagen intraoperatoria con O-arm (imágenes de la izquierda) y fu-
sion con RM con las trayectorias planificadas (imágenes de la derecha). 
Cuando el target optimo es identificado, y tras la verificación por 
imagen con el O-arm, se fija el electrodo con el sistema stim-loc 
(Medtronic®, Minneapolis), que es un tapón cobertor de trepano 
con 2 tapas fijadoras para el electrodo. 
3.2.5. Implante del neuroestimulador. 
El neuroestimulador (activa PC o activa RC, Medtronic®, Minnea-
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polis) es implantado bajo anestesia general, en el mismo acto qui-
rúrgico, tras retirar el marco de estereotaxia de Leksell. El pacien-
te permanece ingresado 7 dias después de la cirugía, en los cua-
les se realizará la imagen de control postquirúrgica, y se realizará 
el screening de los diferentes contactos del electrodo y se inicia la 
estimulación el día previo al alta hospitalaria. Posteriormente en 
las visitas en la Unidad de trastornos del movimiento, se le irá au-
mentando de forma progresiva la intensidad de estimulación y se 
le realizan los ajustes de la medicación parkinsoniana, de tal for-
ma que a los tres meses, la mayoría de los pacientes han alcan-
zado sus parámetros definitivos de estimulación. 
3.2.6. Imagen postquirúrgica.  
Aunque la adquisición de imágenes con el O-arm, del segundo 
lado implantado, ya nos permite tener una imagen final de la posi-
ción de los dos electrodos, todos los pacientes son evaluados 
post-quirúrgicamente con un TAC craneal 3D de cortes finos (450 
imágenes), realizado a partir del tercer día post-quirúrgico, con es-
tas imágenes obtenemos una buena resolución del parénquima 
cerebral, que nos permite evaluar las posibles complicaciones 
post-quirúrgicas, y también podemos co-registrarla mediante el 
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software Framelink (Medtronic®) o Iplan 2,6 stereotaxy de brain-
lab, tanto con las imágenes obtenidas de los O-arm secuenciales, 
como con la resonancia prequirúrgica del paciente, (figura 20) y 
establecer la posición de  los diferentes contactos del electrodo 
dentro del subtálamo, que va a ser de gran ayuda para la progra-
mación del neuroestimulador. 
 
3.2.7. Protocolo quirúrgico 
Secuencia quirúrgica: (figura 21) 
1.RM cerebral, calculo de la trayectoria (dias previos a la cirugía) 
2. Día de la cirugía: colocación marco de Leksell, y realización    
  TAC  3D neuronavegación, obtención de coordenadas cartesia 
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Figura 20. TAC craneal postquirúrgi-
co fusionado con RM preoperatoria.
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  nas. O colocación de referencias del sistema nexframe. 
3. Colocación paciente y O-arm 
4. Microregistro y estimulación 
5. Adquisión de imágenes de microelectrodos con O-arm 
6.Implante de electrodo definitivo 3389 y estimulación y adquisi-
ción imagen O-arm 
7. Fijación electrodo, sistema Stim-lock® 
8. Implante de generador interno de impulsos 
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3. Colocación  O-arm
E
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Figura 21 Secuencia quirúrgica. A. RM preoperatoria con trayectorias planifica-
das. B. marco de Leksell. C. colocación en paciente del marco. D. TAC 3D con 
fiduciales Next-frame. E. O-arm colocado a nivel de la cabeza del paciente. F. 
Registro intraoperatorio. G. Motor del microregistro sobre el marco de Leksell. 
H. Imagen del O-arm con 3 microelectrodos implantados en subtalamo derecho 
I. imagen co-registrada O-arm con RM preoperatoria con microelectrodos en 
subtálamo derecho J. imagen O-arm con electrodo definitivo en el subtálamo 
derecho y microelectrodos de registro en el subtálamo izquierdo K. Imagen co-
registrada de O-arm y RM con electrodos definitivos en subtálamo derecho e 
izquierdo L. sistema stim-lock fijador del electrodo M. bateria neuroestimulador. 
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3.3 Evaluación clínica. 
La evaluación clínica como ya hemos comentado previamente fue 
realizada por neurólogos de la Unidad de Trastornos del Movi-
miento del Hospital Universitari i Politecnic La Fe. 
Todos los pacientes incluidos en este estudio fueron evaluados 
mediante la escala UPDRSIII (parte motora), al menos antes de la 
cirugía y al año de la misma. 
UPDRSIII (parte motora): 
Cada uno de los 14 items de la parte motora (III) obtiene un valor 
de entre 0- no anormalidad a 4- severa anormalidad. Algunos de 
los items (síntomas) se evalúan en diferentes partes del cuerpo, 
por ejemplo el temblor de reposo (item 20) es evaluado en cabeza 
u cuello, miembros superior derecho e izquierdo y miembros infe-
riores respectivamente. Como consecuencia, el máximo valor (to-
dos los items evaluados como severos) es de 108. Las máximas 
puntuaciones de los diferentes síntomas parkinsonianos son: len-
guaje (4), expresión facial (4), temblor (28), rigidez (20), acinesia 
(32), síntomas axiales y equilibrio (20). Una alta consistencia in-
terna (Martinez-Martin et al., 1994), y variabilidad inter-observador 
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(Richards et al, 1994) y consistencia test-retest (Siderowf et al., 
2002), como ya explicabamos en la introducción, se la demostrado 
para la parte III de la UPDRS. ( ver anexo 1) 
3.4 Imagen DTI. Tractografía. 
Mediante las imágenes adquiridas con la resonancia preoperato-
ria, DTI 3 Teslas, Philips, con 32 gradientes Overplus On rel. 2,5+, 
podemos realizar un análisis DTI con la aplicación StealthDTI del 
StealthViz, establecemos los siguientes parámetros de análisis: FA 
0,20; ADC 0,10; seed 1.0; direccionalidad <90º,longitud máxima 
de fibras 0; distancia de objeto 0,5;MPR 5.0. Realizamos tracto-
grafia de la conectividad motora del subtálamo. (figura 22). Dife-
renciamos entre conectividad motora y premotora, estableciendo 
como punto final diferentes zonas de la corteza. (figura 23) 
Posteriormente realizamos un post-procesado DTI con el AMIRA 
system:modulo de microscopía (reconocimiento de filamentos), 
que es un sistema de análisis cuantitativo de conectividad en red 
sobre imágenes. Determina la red de conexión, así como cuantifi-
ca el grosor de la misma (mediante código de color). Realizamos 
una determinación de segmentos y nodos de conexión así como 
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cruce de tractos. (figura 24) 
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Figura 22. Tractografia moto-
ra del subtalamo
Figura 23. A. Tractografía conectividad subtá-
lamica, en amarillo vemos la conectividad 
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3.5 Análisis del registro MER y beta-oscilaciones  
Empleando los registros de los microelectrodos grabados durante 
las cirugías, con el software de análisis de señal de MicroGuide 
Alpha Omega system, (AlphaOmega® engineering, Nazareth, Is-
rael), podemos realizar un análisis de las señales del microregistro 
(MER), recogiendo en que puntos obtenemos reclutamiento neu-
ronal a la movilización pasiva de los miembros (figura 25) y poste-
riormente vamos a aislar las beta-oscilaciones (figura 26), así 
como crear un gráfico espectroscópico (figura 27) de las mismas, 
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Figura 24. Conectividad intrínseca subtalámica. A.Se puede evidenciar la conexión entre la 
conectividad premotora (amarilla) y la motora(roja)B. Detalle de la conectividad a nivel del sub-
tálamo.
A B
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de tal forma que podemos identificar la región del núcleo subtalá-
mico con ese patrón de beta-oscilaciones, que como vimos en la 
introducción, nos identificaría la porción sensorio-motora del sub-
tálamo.  
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Figura 25. Registro MER
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Figura 26. Beta-oscilaciones. Registro con microelectrodo, se identifica la entrada en el 
subtálamo y beta-oscilaciones, y en la gráfica inferior vemos un registro con las beta-os-
cilaciones aisladas.
B
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A
B
Figura 27. Análisis espectral. (A)análisis espectral con identificación de las beta-osci-
laciones, y (B)análisis en detalle del registro del subtálamo con beta-oscilaciones.
                                             
Metodología
Así mismo al tener registrada la posición anatómica de los micro-
electrodos con las imágenes adquiridas con el O-arm, podemos 
situar espacialmente este registro de beta-oscilaciones dentro de 
la imagen del subtálamo de los pacientes evaluados y así como 
identificar a que porción del subtálamo corresponde. (figura 28) 
 
3.6. Representación gráfica de la conectividad y beta-oscila-
ciones en el subtálamo. 
Para poder determinar la posición de los puntos de conectividad 
dentro del subtálamo (figura 29) y normalizarla entre todos los pa-
cientes, así como la posición de las beta-oscilaciones en el sub-
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Figura 28. Imagen de O-arm 
co-registrada con RM, y di-
bujo de la localización de las 
beta-oscilaciones.
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tálamo, vamos a referenciar cada punto o nodo de conectividad o 
de onda beta, respecto a unos ángulos y planos establecidos, 
para evitar diferencias inter-observador en el análisis de los mis-
mos. 
Cada nodo se representará por 3 valores: ángulo alfa: se estable-
ce como el ángulo formado desde un plano que pasa perpendicu-
lar al eje longitudinal del subtálamo en el punto a referenciar con 
un plano que pasa por el punto medio del núcleo rojo y borde late-
ral del cuerpo mamilar; ángulo beta: que se define como el forma-
do entre el plano que pasa por el punto a referenciar siguiendo el 
eje mayor del subtalamo y un plano que pasa por la línea media 
marcada por la comisura posterior y el acueducto de Silvio; y  va-
lor zeta :que representa la profundidad dentro del subtálamo,el re-
gistro con MER se realiza hasta finalizar el subtálamo, cada corte 
de resonancia esta realizado a 0,8 mm, por lo que podemos refe-
renciar la profundidad de cada punto a referenciar contando 0 en 
la porción inferior, y 100 el límite superior del subtálamo. (figura 
30) 
Los nodos que se forman con el análisis de microscopía del Amira 
software ® representan la conectividad premotora, motora ipsilate-
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ral y algunos de ellos contralateral. Así mismo tenemos un valor 
de conectividad que se muestra con la escala de color. (figura 29) 
Vamos por otra parte a integrar también las coordenadas de los 
track o de los electrodos definitivos mediante el mismo sistema de 
coordenadas. Finalmente determinaremos la posición del track 
que mostró beta-oscilación, con el fin de evaluar la concordancia o 
no de los mismos en una porción concreta del núcleo subtalámico. 
(figura 31 y 32) 
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A B
Figura 29. Tractografía probabilistica representación de la misma imagen 
como tractos (A) y como puntos (B).
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En todas las representaciones tractografícas en las que aparece el 
electrodo definitivo, el tamaño del mismo corresponde al volumen 
que generaria ese electrodo si estuviera conectado con unos pa-
rámetros de estimulación de 2 V, 60 de pulso y 120 Hz, este volu-
men lo generamos con el programa Cicerone® (figura 33) y es el 
que transferimos a la tractografía. 
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A B
Figura 30. Ángulos para referenciar los nodos de conectividad o los 
track. En amarillo ángulo ∝y en rojo ángulo 𝛽. En la Figura A referen-
ciamos un nodo de conectividad, en la figura B un punto del track de 
microregistro. 
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Figura 32. Correlación del track registro a la izquierda y electrodo definitivo a la derecha 
(amarillo) con la tractografía y sus nodos de conectividad.
Figura 31. Correlación de los nodos de conectividad con el microregistro ob-
tenido. Vemos los 3 track de registro y su relación con la tractografía. 
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3.7 Análisis estadístico 
Realizado con el programa SPSS version 19 para  Windows 
(SPSS, Chicago, IL). 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B
Figura 33. Implante de electrodo de DBS STN. Conectividad del eje STN. 
Fig.1.Implante DBS sobre el eje motor-premotor. Fig.2.Volumen de estimulación de 
1V 60p 120 Hz.  
Fig.3,4.- Sección campo Eléctrico sobre el sistema de conectividad. 
P.Estimulación        1V-60p-120 Hz: 23mm-1.7r 
 2v-60p-120 Hz: 38mm-2.8r 
 3v-60p-120 Hz: 60mm-2.4r 





                       
                                        
                                                                                     






4.1. Análisis descriptivo de la serie. 
Analizamos los resultados de 30 pacientes con enfermedad de 
parkinson, intervenidos mediante implante bilateral de electrodos 
de estimulación cerebral profunda en el núcleo subtálamico. Como 
en todos los pacientes el implante fue bilateral, suponen 60 hemis-
ferios a registrar, por lo que los datos se van recogen consideran-
do independientes cada lado del enfermo ya que cada hemisferio 
tendrá sus registros MER, ondas beta, contacto del electrodo acti-
vo, voltaje del mismo … diferente, así el número resultante a estu-
diar son 60. 
Mostramos la distribucción por sexo (figura 35),que fue homogé-
nea entre hombres y mujeres, y por edad (figura 34). 
Analizamos también el sistema de esterotaxia (figura 36) emplea-
do en estos casos, habiendo un clara predominancia de pacientes 
intervenidos con marco de Leksell, solo 4 pacientes se intervienen 






Figura 36. Gráfico de sectores de la variable sistema de esterotaxia
Figura 34 Distribucción según el sexo. A.Tabla estadística descriptiva de la 
variable sexo. B.Gráfico de sectores.
A
B








Figura 35. Distribucción según 





Por cada paciente introducimos de 1 a 3 track de microregistro 
(figura 37) por cada lado, la media de track es de 2,75 por cada 
hemisferio de paciente. En total hay 165 track estudiados. 
Vamos a analizar el track que más frecuentemente selecciona-





Figura 37. Gráfico de barras de la variable número 
track
Figura 38. Gráfico de barras del track seleccionado.
Resultados 
Como el regimen anestésico es importante a la hora de evaluar el 
registro intraoperatorio, dividimos a los pacientes por grupos en 
función del mismo, si fueron intervenidos con anestesia local o con 
anestesia general (figura 39), en estos pacientes con anestesia 
general el registro se efectuó siempre con un BIS mayor de 50, 
para lo que se reduce principalmente el propofol, manteniendo a 
un ritmo entre 15-20 ml/h, pudiendo incrementarlo durante la esti-
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Tabla VII. Tabla estadística de los track seleccionados. Donde 0 representa al track 
en posición central, 1 al posteromedial, 2 anterolateral, y 3 track adiccional. Vemos 
claramente que el track mas seleccionado es el central 58,3% de las veces.
Resultados 
mulación o en los periodos en los que no se realiza registro MER. 
                                                                                             
En 33 hemisferios vamos a encontrar un registro con oscilaciones 





Figura 39. Gráfico de sectores de la variable anestesia
Figura 40. Gráfico de barras de la variable oscilaciones beta 
positiva
0: no hay oscilaciones 
beta
1: si se detectan oscila-
ciones beta 
Resultados 
De los pacientes con registro con oscilaciones beta, el recorrido 
en mm dentro del subtálamo de las oscilaciones beta es el repre-
sen-tado en la siguiente tabla. (tablaVIII, figura 41) 
Página  187
Tabla VIII. Tabla estadística descriptiva de la variable recorrido de las oscilaciones 
beta. El valor cero representa recorrido de 0 mm, porque corresponde a los track 
en los que no se detectan oscilaciones beta.
Resultados 
 
Si analizamos la relación entre las variables, registro con beta os-
cilaciones y regimen anestésico mediante una tabla de contin-
gencia, encontramos que no hay diferencia estadisticamente signi-
ficativa entre obtener registro con beta oscilaciones este el pacien-
te despierto o dormido durante el registro. Tabla IX. 
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Figura 41. Gráfico de sectores de la variable recorrido beta oscilaciones. El 
valor cero representa recorrido de 0 mm, porque corresponde a los track en 
los que no se detectan oscilaciones beta.
Resultados 
 
Tampoco encontramos diferencias en relación con el orden de la 
cirugía, es decir, ni para el registro ni para el análisis de oscilacio-
nes beta, interfiere el hecho de que ese subtálamo sea el primero 
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Tabla IX. Tabla de contingencia de la relación entre registro de 
oscilaciones beta y el regimen anestésico, Prueba chi-cuadrado.
Resultados 
o el segundo durante la cirugía, en el registro e implante del elec-
trodo definitivo.  
Ningún paciente presentó complicaciones por la cirugía, todos los 
pacientes tienen realizado TAC craneal postquirúrgico, como diji-
mos en el material y método, y en ninguno de ellos se evidenció 
complicaciones hemorrágicas, por lo que no podemos correlacio-
nar la presencia de las mismas con el número de track de micro-
registro empleado. 
Respecto al electrodo definitivo, vamos a representar la profundi-
dad final (figura 42) a la que lo dejamos fijado (que corresponderia 
a la coordenada Z), y el contacto elegido en el postoperatorio para 
la estimulación (tabla X) del electrodo al año de la cirugía (revisión 
de los pacientes para la evaluación de la escala UPDRS III al año 
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Tabla X. Tabla de frecuencias del contacto empleado para la estimulación cerebral 
profunda al año de la cirugía. 
Resultados 
de la cirugía). 
Los contactos en los electrodos definitivos de estimulación se 
nombran siempre de 0-3, siendo 0 el mas profundo y 3 el mas su-
perficial, como implantamos en los lados del mismo paciente, de 
forma consensuada a nivel internacional, en el segundo lado la 
nomenclatura va de 8 a 11, siendo en este caso el 8 el mas pro-
fundo y el 11 el más superficial. Por lo tanto en nuestra serie ,los 
contactos 0-3 corresponden siempre al hemisferio izquierdo y los 
contactos 8-11 al hemisferio derecho. 
El voltaje medio al que estamos estimulando es 2,82, registrado 
en la evaluación al año, a continuación registramos la tabla de vol-
tajes de estimulación. (tabla XI) 
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Figura 42. Tabla estadística de la profundidad de anclaje del electrodo de-
finitivo y gráfica de sectores.
Resultados 
4.2  Evaluación de la conexiones cerebrales subtalámicas en 
la enfermedad de Parkinson mediante RM-DTI. 
Realizamos el tractograma de los 60 subtálamos, a partir de la 
RM-DTI de 3 teslas, de 32 gradientes overplus ON rel 2,5, análisis 
DTI Stealthviz con los parámetros de FA 0,20, ADC 0,10, seed 
1.0,direccionalidad menor 90 grados MPR 5.0, posteriormente 
post-análisis DTI con el software Amira 6 ® modulo microscopía, 
nos permite elaborar el mapa tractográfico desde el subtálamo y 
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Tabla XI. Tabla de frecuencias del voltaje de estimulación.
Resultados 
realizar el análisis con el modo microscopía, que nos permite iden-
tificar los cruces entre diferentes tractos, generándonos una red 
de conectividad probabilística. Colocando el voxel en el subtála-
mo, podemos establecer la conectividad del mismo con la corteza 
motora y premotora, con el cerebelo y con los otros núcleos de los 
ganglios basales(figura 43 y 44) El circuito nigra-núcleo rojo-
msencéfalo-cerebelo se presenta siempre de forma constante. 
Vamos a centrarnos en el  análisis de la conectividad motora, con 
el fin de correlacionarla con el microregistro y con el efecto clínico 
de la estimulación cerebral profunda sobre los síntomas motores 
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Figura 43 . Tractograma del sub-
talamo. I A. Corte coronal. B. 
Corte sagital C.Detalle de la co-
nectividad a la sustancia negra, 







de la enfermedad de Parkinson, así vemos que la conectividad 
desde el subtalamo premotora es en un 30% anterior y un 70% 

















Figura 44.Tractografia del subtalamo II, A. Conectividad premotora B Conectivi-
dad motora a miembros, C Conectividad tridimensional, la esfera roja representa 
el punto del subtalamo desde el que se estudia, D conectividad sensorial, E trac-
to al globo pálido, F relación con el asa lenticular.
Resultados 
Cuando efectuamos el post-procesado con el modulo de micros-
copia, evidenciamos una conexión dentro del subtálamo entre las 
vías premotoras y motoras, (figura 45) generando un eje de co-
nectividad probabilistica que recorre el subtalamo de anterior a 
posterior, y se sitúa en la región superior y lateral. Este eje de co-
nectividad podemos representarlo como puntos o nodos de conec-







Figura 45.Postprocesado DTI 
mediante análisis de filamentos de 
microscopia para reconstrucción de 
tractos. A.-Imagen DTI DICOM raw 
de navegación. B.-Reconocimiento 
de los diferentes nodos y segmentos 
individuales de conectividad 
subtalamo-cortical.   
C. Conectividad intrínseca 
Subtalamica con reconocimiento de 
nodos y segmentos interconectados 
(rojo) e independientes (blanco).  
D..-Reconstrucción completa del 
trato de conectividad. E.-
Renderización del tractos con 
código de grosor mediante gradiente 
de color. 
Flecha azul: eje de conectividad
Resultados 
Representamos graficamente la distribución de estos nodos 

















Figura  46 .Sistema de conectividad STN intrinseca. Posición de los nodos de 
conectividad premotora y motora. 
A. Disposición de los nodos de conectividad. Densidad mayor a nivel superior y lateral. 
Alta densidad de conectividad  en la transición subtalamica-sustancia nigra.  Implante de 
electrodo de registro. B- Eje de conectividad subtalámica motora-premotora (flecha 
negra).  Conectividad s.Nigra (flecha roja). Código de conectividad en color rojo: máxima 
conectividad azul: actividad presente. 
Figuras C,D y E Sistema de conectividad STN. Distribución de la conectividad cortical 
sobre el STN. 
C, D y E. Visión axial coronal y lateral con la disposición de los nodos de conectividad, 
respectivamente  La densidad es mayor a nivel superior y lateral. Alta densidad de 
conectividad en la transición subtalámica-sustancia nigra. 
Resultados 
coronal y sagital, (figura 46) con el fin de identificar en que porción 
del núcleo subtalámico hay una mayor acumulación de estos no-
dos de conectividad. En todos los casos estos nodos se van a 
agrupar en la porción más dorsal y lateral del núcleo subtalámico, 
evidenciándose así mismo otro aumento de estos nodos que re- 
presentan la conectividad probabilística en la porción más caudal 
del subtalamo al nivel de la unión del subtálamo con la sustancia 
nigra. 
4.3 Registro intraoperatorio, análisis de ondas beta y relación 
con los nodos de conectividad motora intra-subtalámica. 
Evaluamos el registro intraoperatorio de los 165 tracks empleados 
en las cirugías de los 60 subtálamos evaluados. Por cada paciente 
vamos a seleccionar el track que mejor patrón de registro tuvo, 
con mayor reclutamiento a la movilización pasiva de las extremi-
dades, registrando el recorrido dentro del subtálamo. De cada re-
gistro de cada track realizaremos el análisis de las beta oscilacio-
nes, representándolas mediante  su histograma. 
Así mismo vamos a evaluar la imagen de tractografía, con los no-
dos de conectividad, y la correlación con los track de registro y 
Página  197
Resultados 
con el DBS mediante la fusión de la imagen obtenida con el O-
arm, y la RM-DTI. 
A continuación exponemos un caso representativo, el resto de los 
pacientes están en el Anexo 2, (entre paréntesis aparecen los tres 
últimas cifras del número de historia del Hospital identificando 
cada caso) por cada uno de ellos vamos a exponer en la primera 
página las imágenes de las gráficas del microregistro (columna 
izquierda) y el análisis de oscilaciones beta y su histograma (co-
lumna derecha), correspondientes al hemisferio izquierdo y en la 
segunda página lo mismo correspondiente al hemisferio derecho; 
y por ultimo en la tercera pagina, las imágenes de tractografía 
centradas en el subtálamo, la primera solo con la tractografía y la 
segunda imagen fusionando tractografía con track  de MER y elec-













Con los anteriores registros cuando los analizamos en conjunto, 
podemos evaluar la posición de los track de registro que han teni-
do registro de oscilaciones beta (figuras 48). Recordar que los 
track con beta oscilaciones los vamos a representar en función de 
los ángulos alfa y beta como explicamos en el material y método 
(figura 30 y 47). Ver Anexo 3 y 4. 
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Figura 47. Ejemplo sobre imagen fusio-
nada del track (rosa fucsia) y RM-DTI, 
de obtención de los ángulos alfa y beta.
Resultados 
Representamos en color rojo el lado izquierdo y en color verde el 
lado derecho. 
Vemos como en ambos hemisferios estos track se concentran 
más en la posición lateral y posterior del subtálamo. 
Podemos analizar también no solo los track que registraron osci-
laciones beta, si no en concreto la posición de esos puntos con 
ooscilaciones beta. 
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Figura 48. Representación tridimensional de las posiciones de los track de registro 
con oscilaciones beta. A. Posicion de angulos alfa que corresponderia a la coordena-
da x B Posición de ángulos beta, que corresponderia a la coordenada y. En la parte 
superior en rojo el lado izquierdo, en la parte inferior en verde el hemisferio derecho.
Resultados 
Representamos tridimensionalmente la posición de las oscilacio-
nes beta, en las coordenadas X (ángulo alfa), Y (ángulo beta) y Z 
(profundidad). (figura 49) 
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Figura 49. Representación tridimensional de la posición de las zonas 
con oscilaciones beta dentro del subtalamo.
63 medial
30 anterior                          70 posterior
35 lateral
Resultados 
Vemos como se sigue manteniendo la distribución previa, con ma-
yor acumulo de beta oscilaciones en la porción lateral y posterior 
del subtálamo. 
Como ya vimos anteriormente en el análisis microscópico de la 







Figura 50. Sistema de conectividad STN. Distribución de la conectividad cortical sobre 
el STN. 
Visión axial (1), coronal (2) y sagital (3),con la disposición de los nodos de conectivi-
dad. Densidad mayor a nivel superior y lateral (4) Alta densidad de conectividad en la 
transición subtalamica-sustancia-nigra configurando el eje de conectividad subtalámica 






acumulo de nodos de conectividad. 
Podemos decir así que esta porción supero-lateral del subtálamo, 
así como la unión subtálamo sustancia nigra sería el target ade-
cuado para el implante del electrodo definitivo, ya que coincide en 
estas zonas la localización tanto desde el punto de vista neurofi-
siológico (oscilaciones beta) como de imagen (nodos de conec-
tividad de la tractografía) de la porción sensitivo-motora del subtá-
lamo.(figura 50) 
4.4 Resultados clínicos de la estimulación cerebral profunda. 
Relación con la conectividad y oscilaciones beta. 
Vamos a evaluar los resultados clínicos mediante la escala UP-
DRSIII (parte motora)(Anexo 1), en concreto evaluaremos esta 
escala en 4 momentos, previamente a la cirugía con el paciente 
en ON, es decir, con los efectos de la medicación DOPA, con el 
paciente en OFF, sin efectos por la medicación; y posteriormente a 
la cirugía, en las situaciones OFF/OFF sin efectos por la medica-
ción ni por la estimulación, y OFF/ON sin efectos por medicación 
pero con la estimulación activada, así podemos evaluar la mejoría 
atribuible solo a la estimulación. (tabla XII) Mostramos también la 
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distribución de la variable mejoría en porcentaje atribuible a la es-
timulación. (tabla XII y figura 51) 
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Tabla XII. Tabla estadística descriptiva de los UPDRS en ON, OFF, OFF/ON, 
OFF/OFF,mejoría por estimulación y porcentaje de mejoría por la estimula-
ción.
En la segunda tabla, análisis de la mejoría con la estimulación (en negativo 
porque reduce el score)
Resultados 
 
Si evaluamos la diferencia en la mejoría con la estimulación en 
función del régimen anestésico, mediante una T-Student para 
muestras independientes, vemos que no hay diferencias entre la 
media de mejoría con la estimulación entre los grupos anestesia 
local y anestesia general. (tabla XIII y XIV) 
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Figura 51. Diagrama de caja de la variable mejoría en porcentaje del UP-
DRS con la estimulación.
Resultados 
 
Cuando analizamos el resultado a la estimulación en función de si 
en el registro obtuvimos o no oscilaciones beta de forma uni o bila-
teral, es decir en uno de los dos hemisferios o en ambos, el resul-
tado es también que no hay diferencias entre ambos grupos. (0: 
no hay registro de oscilaciones beta en ningún hemisferio;1:hay 
registro de oscilaciones solo en 1 hemisferio;2:hay registro de beta 
oscilaciones bilateral). (tabla XV y figura 52) 
Si evaluamos la mejoria en porcentaje del UPDRS en función de 
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Tabla XIII. Comparación de medias de mejoría con la estimula-
ción entre los dos grupos anestésicos, donde 0:anestesia local, 
y 1:anestesia general.
Resultados 
la conectividad o no al eje de conectividad probabilistico de la trac-
tografía; siendo 0 no hay conectividad en ningún hemisferio, 1 en 
uno de ellos hay contacto con el eje de conectividad, o 2 contac-
tan los electrodos en ambos hemisferios; vemos que aunque la 
mejoría es mayor en los grupos con conectividad unilateral o bila-
teral, que en aquellos pacientes que no contacta el DBS con el eje 
de conectividad, la diferencia no es estadísticamente significativa 
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Figura 52.Diagrama de caja de la distribución de la variable mejoría en porcen-
taje con la estimulación en función del registro o no de beta oscilaciones. 0:no 
hay registro de beta oscilaciones, 1:registro de beta oscilaciones en uno de los 
lados, 2: registro de beta oscilaciones bilateral.
Resultados 
para p menor de 0,5. (tabla XVI,XVII  y figura 53) 
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Figura 53. Diagrama de caja de la distribucción de la variable mejoría del UPDRS en 




Tabla XIV. Prueba T student para la comparación de medias de mejo-





Tabla XV. Tabla descriptiva de la distribución de la variable mejoría en porcentaje 
del UPDRS en función del registro o no de beta oscilaciones. 0:no hay registro 
de beta oscilaciones, 1:registro de beta oscilaciones en uno de los lados, 2: re-
gistro de beta oscilaciones bilateral.
Resultados 
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Tabla XVI. Tabla descriptiva de la mejoria del UPDRS en fun-




Evaluando la relación entre el registro de oscilaciones beta y el 
contacto del electrodo con el eje de conectividad probabilística de 
la tractografía obtenemos la siguiente distribución: (tabla XVIII y 
figura 54) 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Tabla XVII. Prueba T student para la comparación de medias entre los 
grupos electrodo definitivo sin contacto al eje de conectividad probabilísti-
ca de la tractografía o con conectividad uni o bilateral
Resultados 
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Tabla XVIII. tabla de contingencia entre la variables registro de beta osci-
laciones;0: no hay registro;1:registro unilateral;2:registro bilateral, y la 
conectividad, es decir, el contatco del electrodo con el eje de conectivi-
dad probabilística de la tratografía, aqui también diferenciamos entre 
0:no hay contacto;1: contacto en un hemisferio;2:contatco bilateral




1: contacto en un 
hemisferio;
2:contacto bilateral
Figura 54.Diagrama de barras variables registro de beta oscilaciones  
y la conectividad
Resultados 
Es claro que aquellos casos con registro bilateral de beta-oscila-
ciones se corresponden con pacientes en los cuales estaban al 
menos 1 o los 2 electrodos en contacto el con eje de conectividad 
probabilística. 
Es precisamente este subgrupo, en el cual coincide que tiene re-
gistro positivo bilateral de oscilaciones beta con contacto bilateral 
de los electrodos al eje de conectividad en el que hay de forma 
estadísticamente significativa mayor mejoría en la escala UPDRS 
III. (tabla XIX) 
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Tabla XIX. Tabla estadística y T student de la comparación de medias de mejoria 
en el porcentaje UPDRS entre los subgrupos 1: registro beta oscilaciones bilate-
ral y contacto del electrodo bilateral con el eje de conectividad y 0: resto de pa-
ciente, sin registro o con registro de beta oscilaciones unilateral y sin contacto del 
electrodo con el eje de conectividad o contacto solo unilateral.
Resultados 
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5.1 Conectividad del núcleo subtalámico  
Las imágenes de tractografía tiene numerosas aplicaciones en la 
Neurocirugía, podemos procesar las imágenes realizando un 
mapa de colores según la fracción de anisotropia. Estos mapas de 
colores nos van a proporcionar información anatómica cuando los 
estudiamos en detalle, que es superior a la proporcionada por las 
secuencias convencionales de la resonancia. 
Los estudios de imagen de DTI (imagen de difusión potenciada) 
de la resonancia magnética, nos permite realizar el análisis de la 
integridad de la sustancia blanca en pacientes vivos (Pierpaoli-
Basser, 1996), vemos que la conectividad no es diferente a la de 
aquellos pacientes sin enfermedad de Parkinson, las vías de co-
nectividad son superponibles en ambos grupos. 
Las imágenes de DTI nos muestran los tractos de la sustancia 
blanca y pueden ser empleadas para el target directo. (Gutman et 
al, 2009) 
Usando la tractografía probabilística, la distribución espacial de la 
fibras (perfiles de conectividad) pueden ser estimados para un 
único voxel como publicó Behrens, (Behrens et al,2003), así noso-
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tros establecemos el voxel en el núcleo subtalámico y vemos que 
la conectividad cortical del núcleo subtalámico, y obtenemos  que 
el circuito nigra-núcleo rojo-mesencéfalo-cerebelo se presenta 
siempre de forma constante, conectividad ya había reflejada en la 
literatura (Parent et al,1995, Hamani et al, 2005,Sedrak et al, 
2010) 
La identificación de los tractos de sustancia blanca puede ser un 
elemento crítico a la hora de reducir los efectos secundarios de la 
estimulación cerebral profunda e incrementar los efectos clínicos.  
Cuando nos centramos en el análisis de la conectividad motora, 
ésta representa mayoritariamente la aferencia subtalámica premo-
tora sobre la motora en un porcentaje de 10 a 1. Existe una dispo-
sición topográfica de la conectividad subtalámica, de tal forma que 
las conexiones anteriores son premotoras y la posteriores moto-
ras, vemos que la conectividad desde el subtalamo premotora es 
en un 30% anterior y un 70% central y la motora 100% posterior, 
ya se establecían en los estudios de Mitchell, la disposición topo-
gráfica de la conectividad dentro del subtalamo. (Mitchell et al, 
1989) 
Estas estimaciones de conectividad se corresponden a la conecti-
vidad previamente validadas en estudios histológicos y se corres-
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ponden con los conocimientos anatómicos.(Dyrby et al,2007). 
Además en éste trabajo gracias al análisis con el modo de micros-
copio del programa Amira ® somos capaces de identificar una 
constante conexión intrasubtalámica entre el tracto motor y premo-
tor, hecho éste que no hemos encontrado reflejado en la literatura 
en estudios de tractografía previamente publicados. 
5.2. Localización de los puntos de conectividad del núcleo 
subtalámico. 
De forma congruente en todos los casos estudiados, vemos como 
el tractograma desde el subtálamo a la corteza motora y a la cor-
teza premotora se interrelaciona a nivel intrasubtalámico, dibuján-
dose un eje de conectividad motor, que va recorriendo la porción  
más superior y lateral del núcleo subtalámico, así como se esta-
blece otro punto importante de conectividad en la porción más in-
ferior del mismo contactando con las sustancia nigra. 
Podemos decir así que esta porción supero-lateral del subtálamo, 
así como la unión subtálamo sustancia nigra sería el target ade-
cuado para el implante del electrodo definitivo, ya que coincide en 
estas zonas la localización tanto desde el punto de vista neurofi-
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siológico (oscilaciones beta) como de imagen (nodos de conec-
tividad de la tractografía) de la porción sensitivo-motora del subtá-
lamo.(figura 50) 
Diferentes artículos en la literatura han reflejado esta somatotopia 
de los ganglios basales. 
Se evidencia a través de estudios experimentales y clínicos la 
existencia de unos tractos o loops cortico-ganglios basales-tála-
mo-corticales paralelos a los demostrados a nivel cortical y sub-
cortical, que se encargarían del procesamiento de las tareas sen-
soriomotoras, asociativas y afectivas, y en particular, se evidencia 
la estricta segregación topográfica en el procesamiento de la in-
formación sensoriomotora  desde las áreas motoras cortical hacia 
las áreas sensoriomotoras de los ganglios basales. La información 
desde los ganglios basales al tálamo motor, quien proyecta de 
nuevo a nivel neocortical motor, también se ha demostrado que 
presenta una organization topograficamente diferenciada. (Roma-
neli et al, 2005, Nambu et al, 1996, Naidich et al, 2009). 
La región sensorio-motora del STN se localiza mayormente en la 
región dorsolateral del mismo (Monakow et al., 1978; Nambu et al,
1996; Rodriguez-Oroz et al., 2001; Romanelli et al., 2005) 
Este grado de segregación topográfica de los ganglios baseles 
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nos dibuja unos mapas corporales que van a resultar clínicamente 
relevantes en los procedimientos quirúrgicos, ya sea a nivel de ci-
rugía lesional como de estimulación cerebral profunda, que serán 
altamente selectivos a la hora de localizar estos targets subcorti-
cales, a nivel del núcleo subtalámico o del Globo pálido interno. 
Nos permitirá también disminuir los efectos secundarios relacio-
nados con la interferencia con los circuitos asociativos o afectivos 
actualmente solo disponible mediante un cuidadoso mapeo duran-
te el registro intraoperatorio, pero que también podríamos conocer 
a priori, mediante el estudio tractográfico de estos mapas de co-
nectividad subcortical. 
5.3 Localización de las beta-oscilaciones dentro del subtála-
mo. 
La posibilidad de disponer de una prueba de imagen intraoperato-
ria, nos va a permitir no solo un mayor control sobre el posiciona-
miento de nuestro electrodo dentro del subtálamo y de la medida 
de exactitud de nuestro implante respecto a la trayectoria planifi-
cada; si no que también nos permite realizar un estudio durante el 
registro con microelectrodos, podemos en cualquier momento del 
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microregistro realizar una prueba de imagen que nos diga la posi-
ción exacta del cerebro que estamos registrando. 
En nuestra serie empleamos el O-arm, como técnica de imagen 
intraoperatoria, nos permite obtener una clara imagen tanto de los 
microelectrodos de registro como del electrodo definitivo. Esta 
imagen la fusionaremos con la imagen preoperatoria de la reso-
nancia de 3 teslas que nos permite visualizar el subtalamo de for-
ma directa y así correlacionar el registro con el punto del subtála-
mo (o fuera de él) al cual corresponde. 
Nosotros realizamos la obtención de esta imagen intraoperatoria 
de forma sistemática cuando hemos dado por finalizado el micro-
registro, es decir cuando dejamos de obtener el patrón de descar-
gas característico del subtálamo o bien obtenemos el patron co-
rrespondiente a la sustancia nigra. 
Mientras el neurólogo procede a la estimulación con el microregis-
tro, un neurocirujano realiza la fusion de la imagen obtenida del O-
arm con la resonancia preparatoria, de tal forma que al finalizar la 
estimulación podemos de forma integrada con el resultado del mi-
croregistro, y su estimulación en macro, y con el resultado de la 
prueba de imagen decidir el lugar de implante del electrodo sin 
que suponga un incremento del tiempo quirúrgico. La posición re-
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lativa a cada punto del registro la obtenemos facilmente siguiendo 
el eje del electrodo de microregisto y la posición de profundidad 
del mismo reflejada durante el registro en el software AlphaOmega 
®, sabiendo que los cortes de la resonancia están realizados cada 
0,8 mm. 
El análisis del registro de oscilaciones beta también lo realizamos 
actualmente en este momento, pero en los casos reflejados en 
esta tesis no fue posible realizarlos de forma prospectiva porque 
no disponíamos del software, por lo que en todos los pacientes de 
esta serie el registro ha sido realizado retrospectivamente a través 
del análisis de los microregistros que teníamos grabados. Esto 
seguramente influye en el porcentaje de pacientes en los que ob-
tenemos registro de oscilaciones beta, ya que sabemos que para 
el registro de este patrón es preciso de tiempos de registro en 
cada punto en el que nos detenemos mayor, con el fin de poder 
identificar los cambios en las oscilaciones. (Lourens et al,2013) 
Aún así en los pacientes que obtenemos registro podemos dibujar 
en su imagen del microelectrodo correspondiente, obtenida con el 
O-arm, donde obtenemos las oscilaciones y así hacer un mapa 
topográfico de las mismas, para ese paciente, y si juntamos los 
datos de los 30 pacientes podíamos inferir que ese mapa podría 
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ser valido para los pacientes de Parkinson. Sabemos que los pa-
cientes con Parkinson presentan este patrón de oscilaciones a ni-
vel de los diferentes núcleos de los ganglios basales, y que inclu-
so podemos obtenerlo en personas sanas. Nosotros mediante el 
análisis de nuestros 165 tracks de registro podemos decir en cua-
les de ellos hemos obtenido el patrón y realizar un mapa topográ-
fico, si bien es cierto que no podemos asegurar que aquellas zo-
nas del subtálamo que no hemos registrado no presenten de igual 
manera este patrón. 
Lo cierto es que en la literatura se refleja que las oscilaciones beta 
se localizan en la porción dorsolateral del STN (Kuhn et al.,2005; 
Weinberger et al.,2006; Trottenberg et al.,2007; Moran et al., 2008; 
Zaidel et al.,2009), la misma localización del electrodo del DBS, 
parece conseguir el beneficio clínico mas óptimo (Herzog et al., 
2004; Godinho et al., 2006; Maks et al.,2009). Esto haría pausible 
suponer que las beta-oscilaciones podrían marcar la región senso-
rio-motora del STN parkinsoniano, y que el resultado con el DBS 
dependiera de la precisión en la colocación en este target. El tra-
bajo de Zaidel, (Zaidel et al., 2010) muestra una fuerte correlación 
entre la extensión espacial de las oscilaciones beta en el registro 
con  microelectrodos, la región sensorio-motora del subtálamo y el 
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efecto terapeútico de la cirugía DBS; datos que concuerdan con 
los obtenidos en nuestro trabajo, si bien nosotros no hemos podi-
do establecer con significación estadística la relación entre la ob-
tención de un registro con beta oscilaciones y una mayor mejoría 
clínica con la estimulación, posiblemente debido por  ser un análi-
sis retrospectivos, nos hemos dado cuenta que en la forma de ob-
tención del registro, aunque suficiente para evaluar los cambios en 
el patrón de descargas, cambios con los movimientos pasivos e 
incremento de la actividad de fondo, posiblemente los tiempos de 
registro en cada posición del MER fue insuficiente para una buena 
obtención de oscilaciones beta. 
5.4 Correlación del registro intraoperatorio neurofisiológico 
con la conectividad de la tractografía. 
Como hemos visto previamente obtenemos una buena correlación 
entre ambas técnicas.  
Cuando localizamos mediante la tractografía probabilística que 
zona del subtálamo tiene mayor conectividad con la corteza moto-
ra y premotora, se nos dibuja un eje de conectividad que nos reco-
rre la porción mas dorso-lateral del núcleo subtalámico, a su vez 
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nos dibuja otro punto importante de conectividad a nivel más infe-
rior del subtálamo, justo en el limite del mismo con la sustancia 
nigra. 
Por lo tanto de forma preoperatoria podemos inferir que colocar el 
electrodo de estimulación de tal forma que podamos contactar con 
ambos ejes de conectividad debería proporcionarnos una mejoría 
en los síntomas motores de la enfermedad de Parkinson, que es 
lo que buscamos con la cirugía, a la vez que evitaríamos otros sín-
tomas al no estimular otras zonas de conectividad del núcleo sub-
talámico. (Nambu et al,1996) 
Esto lo podemos confirmar intraoperatoriamente con el registro 
MER y con la obtención de las oscilaciones beta durante el mis-
mo,(Kuhn et al.,2005; Weinberger et al.,2006; Trottenberg et al.,
2007; Moran et al., 2008; Zaidel et al.,2009), aunque ya hemos 
dicho que en este trabajo este análisis de oscilaciones beta fue 
realizado de forma retrospectiva, es posible realizarlo en tiempo 
real, y nos va a permitir localizar la porción sensorio-motora del 
núcleo subtalámico, que a su vez se ha correlacionado con mejor 
respuesta a la estimulación. (Herzog et al., 2004; Godinho et al., 
2006; Maks et al.,2009) 
Cuando juntamos los datos obtenidos por ambas técnicas, vemos 
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que el segmento a estimular en el núcleo subtalámico es el dorso-
lateral. El hecho de que las oscilaciones beta representen a la por-
ción sensorio-motora del subtálamo nos esta validando la informa-
ción que nos proporciona la tractografía, ya que nos confirma que 
esa zona del núcleo de la que vemos generarse tractos en cone-
xión con la corteza motora, realmente corresponde a la región mo-
tora del núcleo; y al contrario, la tractografía nos va a validar al re-
gistro MER, ya que es capaz de explicarnos porque es esa zona la 
que representa a la región motora del núcleo , ya que vemos salir 
los tractos de esa zona. 
Por tanto consideramos que este estudio correlacionado ambos 
estudios, nos ha permitido confirmar mediante dos técnicas com-
pletamente distintas que la región motora del núcleo subtalámico 
se corresponde a la porción más dorso-lateral del mismo y que 
esto ayuda a validar ambas técnicas entre sí. 
La importancia de poder localizar la región motora del núcleo sub-
talámico, con estas técnicas, es que nos va a permitir tener un 
mayor control de la cirugía de estimulación, ya que de forma 
preoperatoria con la tractografía e intraoperatoria con el registro 
MER y las oscilaciones beta, vamos a poder planificar la trayecto-
ria y modificarla o no en función del registro, con el objetivo de po-
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der predecir la respuesta a la estimulación desde la cirugía. (Zai-
del et al., 2010) 
5.5 Resultado clínico en función de la proximidad del electro-
do a los tractos de conectividad motora y premotora y al re-
gistro de oscilaciones beta. 
El éxito en el resultado clínico post-quirúrgico de la cirugía de es-
timulación cerebral profunda depende principalmente de la ade-
cuada selección de pacientes y de un target adecuado basado en 
los estudios de imagen y la electrofisiología intraoperatoria. La ci-
rugía se realiza habitualmente con el paciente despierto, ya que el 
registro MER no se altera con la anestesia local y se puede eva-
luar la respuesta clínica intraoperatoria evaluando los efectos ad-
versos y la mejoría de los síntomas del parkinson durante la ma-
croestimulación (Hutchinson et al,1998; Rodriguez-Oroz et al, 
2001;Welter et al, 2002) 
Aunque es ampliamente utilizado el registro con MER para delimi-
tar los bordes del núcleo subtalámico, aún no esta establecida la 
eficacia clínica de este procedimiento, de hecho hay varios artícu-
los que concluyen que la cirugía basada únicamente en la imagen 
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sin registro con microelectrodos puede mejorar sustancialmente 
las discapacidad motora y la calidad de vida en los pacientes con 
Parkinson con muy baja morbilidad. (Starr et al, 2010; Nakajima et 
al, 2010) Por otro lado varios artículos han remarcado la importan-
cia del uso del microregistro durante la cirugía de estimulación, 
debido a las discrepancias a la hora de localizar y delimitar el nú-
cleo subtalámico entre la resonancia magnética y el registro elec-
trofisiológico. (Hamani et al, 2005; Shin et al, 2007; Chen et al, 
2011) Mas allá, Lefaucheur et al (2008) demostraron que entre va-
rios datos pre e intraoperatorios analizados, el factor productivo 
más importante para la eficacia clínica de la estimulación era la 
longitud de la hiperactividad a lo largo del mejor track observado 
durante el registro intraoperatorio con MER. 
Así, podemos decir que el método óptimo para el calculo del target 
en el implante del electrodo de estimulación aún esta siendo deba-
tido. La anestesia general es generalmente contraindicada para el 
registro MER, ya que deprime la actividad neuronal y suprime sín-
tomas como el temblor o la rigidez, interfiriendo en la evaluación 
de los beneficios de la estimulación.  Actualmente se considera 
solo una alternativa para aquellos subgrupos de pacientes que no 
pueden tolerar el procedimiento por miedo excesivo o severa con-
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dición clínica durante la fase off, o cuadros de intenso dolor cróni-
co. 
Hay varios artículos en la literatura sobre el uso de anestesia ge-
neral durante el implante del electrodo de estimulación, las técni-
cas anestésicas varian de la sedación consciente con propofol y 
dexmedetomidina, sin manipulación de la via aérea, hasta la anes-
tesia general con diferentes fármacos intravenosos o inhalados, e 
intubación orotraqueal (Fabregas et al, 2002; Maltete et al, 2004; 
Yamada et al, 2007;Lefaucheur et al, 2008;  Harries et al, 2012) 
Yamada et al (2007) publicó que con anestesia general con propo-
fol y remifentanilo, en 15 pacientes con Parkinson no encontraba 
efectos adversos postquirúrgicos, con mejora postoperatoria en la 
escala motora y de actividades de la vida diaria, cuando lo compa-
raba con 10 pacientes con anestesia local. Igualmente Hertel et al 
(2006) con los mismos fármacos obtenida resultados similares. 
Harries et al (2012) analiza el resultado a largo plazo en 82 pa-
cientes intervenidos con implante bilateral bajo anestesia general, 
con mejoría en la escala UPDRS, y con una excelente calidad en 
el registro MER. Este articulo confirma que realizar la cirugía de 
estimulación cerebral bajo un regimen de anestesia general es 
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seguro y efectivo. 
En nuestro estudio aunque a priori no era un punto a analizar, y 
por eso no esta entre los objetivos del estudio, entre los datos que 
recogimos al hacer el estudio incluimos el regimen anestésico, y 
posteriormente vimos que este grupo de pacientes se dividía de 
forma bastante proporcionada entre pacientes intervenidos con 
anestesia local y sedación y pacientes intervenidos con anestesia 
general, por lo que nos pareció un que generaba unos subgrupos 
interesantes para comparar; y vemos que no hemos obtenido dife-
rencias significativas ni en la obtención de registro con oscilacio-
nes beta ni en el resultado del UPDRS cuando evaluamos los gru-
pos en función del regímen anestésico, resultados éstos compa-
rables a los reflejados en la literatura como hemos visto. 
El principal objetivo de nuestro estudio era valorar si hay diferen-
cias en cuanto al resultado clínico postquriúrgico en función de los 
estudios de conectividad o de microregistro efectuados, que nos 
pueda confirmar la utilidad de los mismos. 
En el subgrupo de pacientes en el que obtenemos registro de os-
cilaciones beta y el electrodo de estimulación esta en contacto con 
el eje de conectividad de la tractografía y esta situación se da en 
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los dos hemisferios del paciente,obtenemos una mejoría clínica 
medida mediante la escala UPDRS III superior que el el resto de 
los pacientes en los cuales estos dos criterios no se cumplen, y 
esta diferencia es estadísticamente significativa. 
Es cierto que cuando se cumplen al menos una de los criterios 
previos, es decir, en aquellos pacientes en los que el electrodo de 
estimulación esta en contacto con el eje de conectividad, solo en 
un hemisferio o obtenemos registro de oscilaciones beta solo en 
un hemisferio, obtenemos una mejoría clínica que es superior a 
cuando ambos criterios están ausentes, aunque sin significación 
estadística. Por otro lado es lógico que esto suceda, ya que la es-
timulación unilateral no va a ser capaz de mejorar la puntuación 
de la escala UPDRS de forma significativa, ya que esta nos mide 
la respuesta a la estimulación de forma global, evaluando tanto 
funciones que implican a los movimientos de ambos hemicuerpos, 
por lo que una estimulación asimétrica, difícilmente obtendrá los 
mismos resultados que si la estimulación es la óptima en ambos 
hemisferios. 
Por ultimo, remarcar que las oscilaciones beta no son funcional-
mente homogéneas, ni en su modulación por la actividad dopami-
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nérgica ni topograficamente en el subtálamo (Litte et al, 2012; Ló-
pez-Azcárate et al, 2010) La actividad beta podría modular la plas-
ticidad del sistema sensoriomotor, plasticidad que podría ser im-
portante en la función de los patrones de procesamiento, esto es 
relevante en el contexto de los sistemas de estimulación de bucle 
cerrado, que mantendrían periodos de estimulación alternados 
con otros sin estimulación. Esto implica que los brotes de las beta 
y su supresión durante la estimulación son prolongados bien a tra-
vés de plasticidad de corta duración o de sistemas dinámicos de 
oscilaciones multiples. Así el sistema de beta oscilaciones y su 
role en la actividad motora debe ser mas ampliamente estudiado. 
Es más, ya que las actividades beta están ampliamente distribui-
da, también a través de las conexiones corticales con los ganglios 
basales, podrían influenciar no solo sobre la función motora sino 
también cognitiva. (Engel et al, 2010) 
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6. CONCLUSIONES 
6.1 Conectividad del núcleo subtalámico 
Mediante las secuencias RM-DTI podemos obtener la tractografía 
del nucleo subtalámico. Esto nos permite en el preoperatorio iden-
tificar la porción motora del núcleo subtalámico, y por tanto la dia-
na ideal para posicionar el electrodo definitivo. 
6.2. Localización de los puntos de conectividad del núcleo 
subtalámico. 
Por tractografía podemos definir un eje de conectividad intrasub-
talámica definido por las conexiones entre la conectividad motora 
y premotora, situado en la porción supero-lateral del mismo y otro 
inferior que contacta con la sustancia nigra. 
6.3 Localización de las beta-oscilaciones dentro del subtála-
mo. 
Encontramos las oscilaciones beta en la región superior  y lateral 
del núcleo subtalámico, y en la región más inferior del mismo. 
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6.4 Correlación del registro intraoperatorio neurofisiológico 
con la conectividad de la tractografía. 
Tanto por imagen con la tractografía como con el registro de las 
beta-oscilaciones identificamos la región supero-lateral como la 
porción motora del subtalamo, nuestro target para la estimulación 
subtalámica en la enfermedad de Parkinson. 
6.5 Resultado clínico en función de la proximidad del electro-
do a los tractos de conectividad motora y premotora y al re-
gistro de oscilaciones beta. 
Si el electrodo de estimulación contacta con el eje de conectividad 
y en el registro obtenemos beta oscilaciones, obtenemos una me-
joría media del porcentaje de mejoría atribuible a la estimulación 
mayor del 60%. 
No evidenciamos diferencias entre los dos grupos anestésicos 
evaluados, ni a nivel de clínico ni a nivel de la obtención durante el 
registro de oscilaciones beta, por lo que podría plantearse el trata-
miento de la estimulación cerebral profunda con el paciente dor-
mido, con el fin de mejorar el confort del paciente durante la ciru-
gía. 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8. ANEXOS       
8.1 Escala UPDRS.                  
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8.2 Casos 
CASO 1 (441) 
Lado izquierdo 
   
Lado 
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Lado derecho                                        
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Tractografía 
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CASO 2 (123) 
Lado izquierdo 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Lado derecho 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Tractografía  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Caso 3 (771) 
Lado izquierdo 
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Lado derecho 
                                                                 296
                                            
Anexos   
Tractografía  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Caso 4 (402) 
Lado izquierdo 
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Caso 5 (013) 
Lado izquierdo 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Caso 6 (985)  
Lado izquierdo 
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Tractografía  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Caso 7 (043) 
Lado izquierdo 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Lado derecho 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Tractografía  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Caso 8 (873) 
Lado izquierdo 
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Tractografía  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Caso 9 (474) 
Lado izquierdo 
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Lado derecho 
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Tractografía 
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Caso 10 (080) 
Lado izquierdo 
                                                                 316
                                            
Anexos   
Lado derecho 
                                                                 317
                                            
Anexos   
Tractografía 
                                                                 318
                                            
Anexos   
Caso 11 (052) 
Lado izquierdo 
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Lado derecho 
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Tractografía 
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Caso 12 (900) 
Lado izquierdo 
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Tractografía 
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Caso 13 (661) 
Lado izquierdo 
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Tractografía 
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Caso 14 (634) 
Lado izquierdo 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Lado derecho 
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Tractografía  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Caso 15 (992) 
Lado izquierdo 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Lado derecho 
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Tractografía  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Caso 16 (761) 
Lado izquierdo 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Lado derecho 
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Tractografía 
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Caso 17 (481) 
Lado izquierdo 
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Tractografía  
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Caso 18 (399) 
Lado izquierdo 
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Lado derecho 
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Caso 19 (951) 
Lado izquierdo 
                                                                 343
                                            
Anexos   
Lado derecho 
                                                                 344
                                            
Anexos   
Tractografía 
                                                                 345
                                            
Anexos   
Caso 20 (761) 
Lado izquierdo 
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Caso 21 (218) 
Lado izquierdo 
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Caso 22 (191) 
Lado izquierdo 
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                                                                 353
                                            
Anexos   
Tractografía 
                                                                 354
                                            
Anexos   
Caso 23 (326) 
Lado izquierdo 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Caso 24 (580) 
Lado izquierdo 
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Caso 25 (589) 
Lado izquierdo 
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Caso 26 (245) 
Lado izquierdo 
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Caso 27 (652) 
Lado izquierdo 
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Caso 28 (891) 
Lado izquierdo 
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Caso 29 (105) 
Lado izquierdo 
                                                                 373
                                            
Anexos   
Lado derecho 
                                                                 374
                                            
Anexos   
Tractografía 
                                                                 375
                                            
Anexos   
Caso 30 (339) 
Lado izquierdo 
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52 58 52 56 49 43 25 25 25 37 38 39 57 48 39 0 0 0
57 47 55 50 48 57 50 47 57 25 25 25
80 80 80 37 42 30 72 67 67 100 100 100
45 40 34 54 47 41 40 40 40 55 61 58 46 40 34 50 50 50
57 58 40 43 62 60
44 36 46 49 40 42 25 25 25 64 67 67 59 53 49 25 25 25
48 50 40 52 46 41 10 10 10 42 53 61 45 40 34 10 10 10
57 58 60 57 50 42 0 0 0 57 64 62 66 60 53 0 0 0
35 38 34 66 58 49 20 20 20 31 55 59 33 31 34 75 75 75
43 40 39 46 50 50 48 46 42 36 10 10
52 49 38 69 58 53 40 40 40 47 60 50
0 0 0 47 45 43 56 49 42 0 0 0
52 52 50 45 40 34 0 0 0 53 60 57 60 52 47 0 0 0
49 45 30 56 42 39 0 0 0 54 60 65 53 44 35 0 0 0
57 62 66 67 59 53 90 90 15 54 51 54 68 60 51 60 60 60
67 75 74 50 49 40 15 15 15 61 69 58 55 50 48 80 80 80
43 46 56 45 20 20 51 46 50
40 32 25 44 37 29 0 0 0 46 24 26 40 31 23 0 0 0
47 46 60 72 64 59 25 25 25 40 29 32 61 55 45 35 35 35
60 64 73 55 50 49 100 100 100 52 55 56 60 53 48 80 80 80
48 49 52 48 44 36 40 40 40 54 65 55 50 49 41 15 15 15
59 58 67 59 60 50 25 25 25 57 59 60 60 55 51 50 50 50
43 48 45 58 54 51 60 60 60 37 32 52 42 0 0
49 53 49 48 42 38 30 30 30 47 35 30 50 49 44 40 40 40
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58 60 53 53 30 30 48 57 49 40 0 80 80
59 68 62 49 45 41 90 90 90 52 52 56 55 53 48 80 80 80
47 49 50 68 59 52 70 70 70 50 47 57 57 50 45 50 50 50
30 33 30 74 68 62 55 55 55 55 35 43 46 31 34 65 65 65
48 55 51 55 54 47 60 60 60 59 48 56 57 90 90 90
37 43 53 38 40 40 48 62 60
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8.4 Registro con oscilaciones beta y posición de las mismas.
TK1-BETA+ TK2-BETA+
nombre   
caso TK1-Z TK2-Z TK1-BETA+ TK2-BETA+ TK1-B-INF TK1-B-SUP TK2-B-INF TK2-B-SUP
2 3 771 80 50 90-80 90-50 80 90 50 90
no no 661 no no
3 no 441 80 100-80 no 80 100
3 3 123 38 65 56-38 85-65 38 56 65 85
no 2 634 75 no 85-75 75 85
2 no 992 25 85-25 no 25 85
2 2 402 26 25 100-26 100-25 26 100 25 100
no 3 13 32 no 48-32 32 48
no no 761 no no
2 no 481 50 80-50 no 50 85
no 2 985 75 no 100-75 75 100
1 2 43 16 32 32-16 64-32 16 32 32 64
1 3 873 35 50 75-35 75-50 35 75 50 75
3 no 474 80 100-80 no 80 100
no 2 80 75 no 100-75 75 100
3 3 52 50 80 80-50 100-80 50 80 80 100
no 3 900 75 no 100-75 75 100
2 2 399 36 36 100-36 100-36 36 100 36 100
no 3 951 75 no 75-100 75 100
no no 761 no no
1 2 218 75 75 100-75 100-75 75 100 75 100
2 191 50 50 100-50 50 100
no no 326 no no
no 2 580 80 no 100-80 80 100
2 no 589 70 100-70 no 70 100
no no 245 no no
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En amarillo remarcados aquellos casos con registros con beta 
oscilaciones. 
no 2 652 50 no 80-50 50 80
2 no 891 75 100-75 no 75 100
3 2 105 60 80 100-60 100-80 60 100 80 100
no no 339 no no
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